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STs lapa ir ma$intulkota [Saite]. Masintulkojumos var bat kladas, kas var mazindt skaidribu un
precizitati; Ombuds neuznemas atbildibu par neatbilstibam. Lai iegdtu visuzticaméako
informaciju un juridisko precizitati, Iddzam skatit Sadus dokumentus. avota versija anglu valoda
ir noradita ieprieks. Lai iegatu plasaku informaciju, lddzam skatit masu valodu un tulko$anas
politiku [Saite].

Lemums lieta 107/2020/EWM par riska mazinasanas
pasakumiem saistiba ar grutniecibu, ko noteikusi
Eiropas Zalu agentiira zalem epilepsijas un bipolaru
traucéjumu arstesanai

Lémums
Lieta 107/2020/EWM - Uzsakta {0} 16/04/2020 - Lemums par {0} 20/08/2020 - lesaistita
iestade Eiropas Zalu agentlra ( Nav konstatéta klada parvaldiba ) |

Lieta attiecas uz riska mazinaSanas pasakumiem saistiba ar gratniecibu, kurus Eiropas Zaju
adentdra (EMA) noteica valproatam — zalém, ko lieto epilepsijas un bipolaru traucgjumu
arstédanai. Sie pasakumi ietver ta saukto “gritniecibas novér§anas programmu’, kuras mérkis ir
noveérst valproata lietoSanu gratniecibas laika, nemot véra risku auglim un bérniem, kuriem
valproata lietoSanas laika iestajas gratnieciba. Stidzibas iesniedzéjs uzskatija, ka formuléjums
“gratniecibas novér§anas programma” un $aja programma lietota terminologija ir aizskarosa un
neatbilstosa.

EMA 2018. gada pienéma atjauninatus riska mazinasanas pasakumus, reagéjot uz
pieaugo8ajam bazam par riskiem, kas saistiti ar valproatu, un to, ka péc 2013./2014. gada
parskatiSanas, ko agentdra veica péc 2013./2014. gada parskatiSanas, netika veikti pasakumi,
lai bridinatu attiecigos veselibas apripes specialistus un vinu pacientus par riskiem, kas saisttti
ar zalu lietoSanu gratniecibas laika,

Ir konstatéts, ka plasi lietotas zales, kas pirmo reizi tika laistas tirgl 1962. gada, izraisa
anomalijas ievérojama skaita auglu un, citos gadijumos, attistibas problémas bérniem vélaka
dzivé. Neskatoties uz to, ka |oti agrinas lietoSanas dienas arvien vairak pieradijumu par $adu
risku, 8Ts zales joprojam tika parakstitas sievietém. DaZiem valproata lietoSanas laika iestajas
grutnieciba, ar reizém postosam sekam. EMA 2014. gada ieteica pastiprinat bridinajumus par
valproatu saturosu za|u lietoSanu sievietém un meiteném. Tomér pieradijumi par to, ka zales
tiek izrakstitas gratniecém, turpinajas, ka rezultata EMA 2018. gada pienéma jaunus riska
mazinasanas pasakumus.
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Ombuds atzist, ka tiem, kas vélas bérnus, tas ir ievérojams briesmu avots, ka viniem
nepiecieSamas zales var radit nopietnu risku auglim. Vina arT apzinas traumas, kas rodas
sievietém, kuram iestajusies griitnieciba valproata lietoSanas laika un kuras nejitas pietiekami
informétas par riskiem. Turpmako ietekmi gan uz viniem, gan uz vinu gimeném nevar novértét
par zemu. Tomér ombuds uzskatija, ka EMA ir skaidri un pienacigi izskaidrojusi, kapéc ta
uzskata, ka jaunajos riska mazinasanas pasakumos izmantota terminologija ir sameériga.
Ombuds secinaja, ka EMA nav pielavusi administrativas klimes. Tomér saistiba ar EMA darbu
riska samazinadana vina ierosinaja, ka EMA varétu turpinat apsvert nopietnas bazas par to, ka
ir zinots par to, ka agentlras daudzie bridinajumi par valproatu nav pazinoti saviem pacientiem,
ka arT pienacigi konsultéti. Sis jautajums neietilpst Ombuda pilnvaras, bet $aja sakara
Apvienotas Karalistes 2020. gada jdlija neatkarigaja zalu un medicinisko ieri¢u droSuma
parskata ir daudz, kas varétu bat batiski. UzticeSanas medicinas pakalpojumu sniedzé&jiem ir |oti
svariga veselibas apripé, un slogu, kas rodas, izdarot pilniba informétu izvéli par arstésanu,
nevar atstat tikai pacientu zina.

Sudzibas priekSvésture

1. Valproatu saturoSas zales lieto epilepsijas un bipolaru traucé&jumu arstéSanai un dazas ES
dalibvalstis — migrénu. Sis zales pirmo reizi tika laistas tirgd 1962. gada un tiek plasi lietotas.
Tomér gadu gaita ir arvien vairak pieradijumu par riskiem, ko rada valproata lietoSana
grutniecibas laika.

2. Ja pacients lieto valproatu gritniecibas laika, pastav risks, ka, bérnam augot, tas izraisis
fiziskas un garigas anomalijas auglim un attistibas problémas [1] [Saite].

3. Reagéjot uz pieaugosajiem pieradijumiem par riskiem , kas saistiti ar valproatu, Eiropas
Za|u agentdra (EMA) 2014. gada ieteica pastiprinat bridinajumus par valproatu saturosu zaju
lietoSanu sievietem un meiteném [2] [Saite]2017. gada Francijas zalu regulators ludza EMA sakt
oficialu parskatiSanu par So ieteikumu efektivitati un noskaidrot, vai varétu vai biitu jadara
vairak, lai noveérstu vai mazinatu kaitéjumu [3] [Saite].

4. Sis parskatis$anas procediiras ietvaros EMA Farmakovigilances riska vérté$anas komiteja
(PRAC) rikoja apsprieSanos ar ekspertiem un IGdza ieintereséto personu viedokli, kas ietvéra
pirmo atklato uzklausidanu, ko organizéja PRAC. Atsauksmes liela méra atbalstija daudz
stingrakus riska mazinaSanas pasakumus neka tie, kas bija pienemti ieprieks.

5. EMA 2018. gada galu gala pienéma jaunos riska mazinasanas pasakumus. Pasakumu
meérkis ir izvairTties no valproata iedarbibas gritniecibas laika, nodroSinot, ka valproata
lietoSanas laika pacienti ir pilntba informéti par gritniecibas iestasanas risku. Tie jo Tpasi ietver
$§adus ierobeZojumus un prasibas:

Sievietes, kuram ir bérni un meitenes, nedrikst sakt arstéSanu ar valproatu, ja vien nav
piemérota alternativa arstésSana.
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Valproata zales nedrikst lietot meitenes un sievietes, kas spéj dzemdét bérnus, ja vien netiek
ieveéroti ta sauktas “griitniecibas novérSanas programmas” nosacijumi. Tie ir $adi:

- noveértéjumu par katra pacientes grutniecibas iestadanas iesp&jamibu;

- péc vajadzibas pirms arstéSanas uzsakSanas un tas laika veikt gritniecibas testus;

- konsultacijas par valproata terapijas riskiem un efektivas kontracepcijas nepiecieSamibu visa
arstéSanas laika;

- parskats par specialista veikto arstéSanu vismaz reizi gada; un

- jauna “riska apstiprindjuma veidlapa”, ko pacienti un zalu izrakstitaji izmantos katra sada
ikgadéja parskatiSana, lai apstiprinatu, ka ir sniegtas un saprastas atbilsto$as konsultacijas.

6. Sidzibas iesniedzéja ir reproduktiva vecuma sieviete, kas lieto valproatu epilepsijas
arstésanai. Kops jauno riska mazinasanas pasakumu pienemsanas pacientiem, pieméram,
vinai, ir japiesakas gratniecibas novérSanas programma, lai sanemtu zales.

7. Vina sudzéjas EMA par jauno riska mazinasanas pasakumu terminologiju. Neapmierinata ar
EMA atbildi, vina vérsas pie ombuda.

Izmeklésana

8. Ombuds saka izmeklé$anu par EMA izmantoto terminologiju saistiba ar jaunajiem riska
mazinasanas pasakumiem un par to, kd EMA izskatija stdzibu.

9. IzmekléSanas gaitd ombuds sanéma papildu piezimes no siidzibas iesniedz€&ja. Vina sanéma
arT EMA rakstisko atbildi uz ombuda IGgumu sniegt papildu apsvérumus. Studzibas iesniedz&jam
bija iespéja komentet EMA rakstisko atbildi.

Ombudam iesniegtie argumenti

10. Sudzibas iesniedzéjs uzskata, ka termins “gratniecibas novérdanas programma” nozime, ka
programmas meérkis ir novérst sieviesu gratniecibu. Stdzibas iesniedzéjs uzskata, ka nevienai
regulativajai iestadei nav tiesibu novérst gratniecibu; ta ir sievietes izvéle. Tadéjadi Sis termins ir
|oti aizskaross, un ir nepienemami, ka regulativa iestade to lieto.

11. Sldzibas iesniedzéjs arT kritiz€ja noteikumu, ka valproatu nedrikst lietot meitenes un
sievietes, kas var iestaties grutniecibas stavokli, ja vien tas neisteno gratniecibas novérdanas
programmu. Vina apgalvoja, ka regulativajai iestadei nevajadzetu bat iespéjai likt pacientam
lietot zales, kas maina dzivi, tikai tad, ja tas atbilst $ai programmai. Tas pats attiecas uz prasibu
lietot kontracepciju.

12. Vina art apgalvoja, ka prasiba katru gadu parakstit riska apzinasanas veidlapu ir parmériga.
Vajadzetu pietikt ar to, ka pacients vienreiz paraksta veidlapu, lai registrétu, ka pacients ir
sapratis riskus.
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13. Sudzibas iesniedzé&ja paskaidroja, ka vinai nav Saubu par to, ka valproata raditie riski
nedzimusiem bérniem tiek labak pazinoti EMA riska mazinaSanas pasakumu konteksta. Tomér
vina ir nobaZijusies par EMA izmantoto terminologiju.

14. Visbeidzot, sudzibas iesniedzéja apstridéja to, ka EMA izskatija vinas stdzibu. Vina
uzskatija, ka EMA ir noraido$a un ka tas atbildé ir tikai izklastits, ka radas jaunie riska
mazinasanas pasakumi, vienlaikus ignoréjot vinas ligumu mainit terminologiju.

15. Sava atbilde ombudam EMA noradija, ka jaunie riska mazinaSanas pasakumi ir gan
samerigi, gan zinatniski pamatoti. EMA uzskatija, ka to pamata ir zinatniski pieradijumi par
nopietno risku, ko valproats rada nedzimuSam bérnam, un nepiecieSamiba péc efektivakiem
pasakumiem neka 2014. gada pienemtie pasakumi. Jauno pasakumu pamata bija plasa
apsprie$anas, tostarp atklata uzklausi$ana, kura piedalijas pacientu organizacijas un pacientu
parstavji [4] [Saite].

16. Attieciba uz jauno riska mazinaSanas pasakumu efektivitati EMA noradija, ka ir dazi
neatkarigi pétijumi, kas liecina par pozitivu tendenci attieciba uz valproata lietoSanu sievietém
ar “bérnu potencialu” [5] [Saite].

17. EMA noradija, ka ta nav sanémusi citas sidzibas par terminologiju, kas izmantota jaunajos
riska mazinasanas pasakumos.

18. EMA arT noradija, ka ta sniedza pladas un detalizétas atbildes uz stdzibas iesniedzé&ja
izvirzitajiem batiskajiem jautajumiem. Atzistot, ka slidzibas iesniedze&jam ir jaizraisa problémas,
EMA uzskatija, ka ta sniedza atbildes uz Siem batiskajiem jautajumiem |oti Tsa laika. EMA
uzskata, ka ta visas saskarsmés ar stdzibas iesniedzeju izmantoja pieklajigu, cienpilnu un
informativu valodu.

Ombuda novértéjums

19. Eiropas Za|u agentdrai ir svariga loma, lai nodros$inatu, ka mdsu lietotas zales ir droSas un
efektivas. Dala no 8is lomas ir apzinat un novértét zalu raditos riskus un nodro$inat, ka par Siem
riskiem tiek efektivi informéti veselibas apripes specialisti un pacienti.

20. Lai informacija pacientiem batu efektiva, tai jabat skaidrai. Tas ir Tpasi svarigi, ja ar zalém
saistitajam riskam var bat negativa ietekme uz dzivi.

21. Nemot vera arvien pieaugo3os pieradijumus par riskiem, kas saistiti ar valproata lietoSanu
grdtniecém, un pieradijumus, ka valproata lietoSanas laika sievietes turpinaja gratniecibu, ir
pilnigi saprotams, ka EMA ieteica pastiprinat pasakumus 2014. gada un 2018. gada. Sievietém
un vinu gimeném, kuram valproata lietoSanas laika iestajusies gratnieciba un kuras péc tam
dzemdéjuSas valproata iedarbibas rezultata ievainotus bérnus, ir bijusi ievérojama trauma.
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22. Ombuds neapSauba EMA zinatnisko un medicinisko spriedumu. Ja péc jautajuma pilnigas
izskati8anas EMA izdara zinatnisku un medicinisku secinajumu, ka ir vajadzigi pastiprinati
bridindjumi un papildu riska mazinasanas pasakumi, ombuds $§adu secinajumu neapstridés.
Taja pada laika jebkurai valsts parvaldei batu jasniedz paskaidrojumi par savam darbibam.

23. Saja gadijuma ombuds konstaté, ka EMA ir paskaidrojusi siidzibas iesniedzéjam, kapéc ta
uzskata jauno riska mazinasanas pasakumu parskatito terminologiju par sameérigu.

24. EMA ar paskaidroja, ka jaunie riska mazinaSanas pasakumi ir tiesi balstiti uz konsultacija
iesaistito pacientu un gimenu ieteikumiem [6] [Saite].

25. EMA paskaidroja studzibas iesniedz&jam, ka “ pacientiem ir tiesibas uz atbilstoSu arstéSanu,
bet Sai arstésanai jabat atkarigai no vinu apstakliem un ta, kas ir pieejams. Bérniem ir arl
tiesibas tikt aizsargatiem pret kaitéjumu, ko varétu radit vinu vecaku lietotie medikamenti.
Saskaroties ar pretrunigdm prasibam, regulatoriem ir jamégina pienemt [emumus par vislielako
labumu no lielaka skaita .” Tas liecina, ka EMA ir atzinusi attiecigas konfliktejo$as intereses un
sarezgito [ldzsvaro$anu, kas tai bija javeic.

26. Ombuds arT atzinigi vérté gratibas skaidri sazinaties ar individiem |oti atSkirigos apstak|os.
Bridinajumiem par riskiem jabat pietiekami skaidriem, lai péc iespé&jas nemtu véra visu
pacientu atSkirigas vajadzibas, kad runa ir par informaciju. Tas var nozimét, ka informacija uz
iepakojuma un bridingjumiem var bat detalizétaka, neka to sagaida dazi pacienti. Katram
arstam, parakstot valproatu un uzraugot ta lietoSanu, ir janem véra katra pacienta specifiskas
informacijas vajadzibas.

27. Lai gan sudzibas iesniedzéjs 3aja lietd uzskata, ka izmantotais formul&jums ir patronizéts un
neatbilstoSs, EMA ir parliecinoSi paskaidrojusi, ka daudzas citas personas uzskatija, ka agrakie
bridinajumi nav bijusi nepieméroti un ka ta rezultata redzéja nepiecieSamibu tos stiprinat. EMA
noradija, ka ir paradijusies pieradijumi, kas liecina, ka iepriek$gjie — mazak stingri formulétie —
riska mazinaSanas pasakumi attieciba uz valproatu nav bijusi pietiekami efektivi. Daudzi
pacienti joprojam nebija pietiekami informéti par riskiem, un bérni tika paklauti valproata
iedarbibai dzemdeé, dazkart ar visnopietnako ietekmi uz dzivi. Tadéjadi EMA uzskatija, ka ir
vajadzigi stingraki riska mazinasanas pasakumi.

28. Ombuds saprot lielas cieSanas, ko tiem, kuri vélas bérnus, var radit tas, ka viniem
nepiecieSamas zales var radit nopietnu risku auglim. Ar valproatu arstétie apstakli var bat miza
garuma, un ietekme uz sievietém reproduktiva vecuma var bat postosa. Lai gan Sie riski ir
skaidri japazino, komunikacija ir javeic empatiski, atzistot sievietes situacijas iesp&jamo
nopietnibu un izaicino$as izvéles, kas vinai var bt jaizdara, ja, kd dazos gadijumos, var nebit
piemérotas alternativas valproatam.

29. Ombuds uzskata, ka EMA ir apliecinajusi, ka ta ir jutiga pret iesp&jamam briesmam, ko
varétu radit $adi bridinajumi. Ta organizéja atklatu uzklausiSanu, lai uzklausttu vecaku un to
cilveku bazas, kuri cie$ no valproata blakusparadibam. Turklat sava saraksté ar stidzibas
iesniedzéju EMA ir skaidri pazinojusi, vienlaikus nemot véra vinas Tpaso situaciju. Tomér ir
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saprotams, ka neviena sazina — neatkarigi no ta, cik labi ta ir ieceréta — nekad nevar ietvert
pilnTgu izpratni par to sievieSu jatam, kuram ir javeic neiedomajami sarezgita izvéle attieciba uz
savu veselibu un iespéju iegut bérnus. Ir arT saprotams, ka regulativa valoda — noteikti un
pienacigi izteikta stingri un neparprotami — stidzibas iesniedzé&jai varéja 3kist ka iejaukSanas
vinas personiskaja autonomija. Valoda, kas, ka to apraksta EMA, ir “plass lietojums” un
“zinatnisko aprindu izpratne”, var atSkirigi rezonét ar neprofesionaliem cilvékiem. Tomér EMA ir
pamatojusi tas izmantoSanu un skaidri paskaidrojusi, ka, neraugoties uz pienacigi sniegtajiem
bridinajumiem, jebkurs Iemums par gimenes planosanu joprojam ir tikai sievietes, nevis
regulatora zina. Tadejadi EMA nav pielavusi administrativas klimes.

30. Lai gan mediciniskais spriedums par precizu riska limeni, kas saistits ar valproata lietoSanu
grutniecibas laika, un 3o risku mazinasanai nepiecieSamo bridindjumu precizs raksturs
neietilpst ombuda pilnvaras, ombuds ar bazam norada, ka saskana ar zinojumu [7] [Saite], kas
izdots divu gadu laika péc jauno riska mazinaSanas pasakumu pienemsanas, arsti (Apvienotaja
Karalisté) daudzam sievietém joprojam izraksta valproatu, pietiekami neinforméjot vinas par
batiskajiem riskiem un nepiedavajot alternativu arstédanu. Ir acimredzamas bazas par to, ka
dazi arsti, kas ir pirma aizsardzibas Iinija pret kaitéjumu saviem pacientiem, vai nu pilniba
neapzinas problémas, kas saistitas ar valproatu, vai arT nav pienacigi informé&jusi par tiem. Tas
ir ipasi satraucosi, nemot véra narkotiku radrto kaitéjumu daudzu gadu desmitu laika un
dazados laikos izdotos regulativos bridinajumus par tas bistamibu gratniecibas laika.
Apvienotas Karalistes 2020. gada jdlija parskata ir minéti vairaki iesp&jamie $o nepilnibu
iemesli, tostarp “bridinajuma nogurums”, aiznemtu gimenes arstu gratibas atrast laiku, lai
pastavigi sanemtu jaunako informaciju par farmakovigilances jautajumiem, un iespéja, ka varétu
rasties intereSu konflikti starp veselibas aprupes specialistiem un farmacijas nozari. Tas liecina,
ka ir stkak jaizpéta atsevisSku arstu darbiba, kuri, domajams, bls labaki neka jebkura valsts
iestade, lai ar katru pacientu noteiktu, ka novértét un informét par riskiem, kas saistiti ar
valproatu. Lai gan Sie jautajumi neietilpst ombuda pilnvaras, vina ir parliecinata, ka EMA savu
pilnvaru ietvaros dars visu iesp&jamo, lai risinatu $adus jautajumus.

Secinajums
Pamatojoties uz izmekléSanu, ombuds slédz So lietu ar Sadu secinajumu:
Eiropas Zalu agentira nav pielavusi administrativas k|times.

Sldzibas iesniedzéjs un Eiropas Zalu agentira tiks informéti par $So Iemumu .

Emily O’Reilly Eiropas ombuds

Strasbira, 20.8.2020.
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[1] [Saite] Saskana ar Eiropas Z&|u agentdras atbildi uz ombuda ligumu sniegt atbildi “i[ir jau
sen zinams, ka, ja to lieto gritniecibas laika, tas var izraisit augla, kas attistas, anomalijas.
Gadu gaita zinatniskie pieradijumi par valproata ietekmi uz augli ir kluvusi arvien parliecino$aki,
un ir labak izprasta iespéjama ietekme, tostarp ietekme uz bérna fizisko, garigo un intelektualo
attistibu.” EMA atbilde ir pieejama Seit:
https://www.ombudsman.europa.eu/en/correspondence/en/130259 [Saite].

[2] [Saite]
https://www.ema.europa.eu/en/documents/referral/valproate-related-substances-article-31-referral-cmdh-agrees-str
[Saite]

[3] [Saite] Jauni pieradijumi liecina, ka Sie pasakumi nav bijusi pietiekami efektivi, sievietes
joprojam nav pienacigi informétas par riskiem un ka bérni bija paklauti dzemdé ar dazam
smagam sekam:
https://www.ema.europa.eu/en/documents/referral/valproate-article-31-referral-notification_en.pdf
[Saite]

[4] [Saite] Ka s1kak izklastits EMA atbildé ombudam.
[5] [Saite] Skatit EMA atbildes 14./15. Ipp.

[6] [Saite] Sk. “Kopsavilkums par EMA publisko uzklausiSanu par valproatu gratniecibas laika —
publiska uzklausi$ana par tematu

2017. gada 26. septembris”, jo 1pasi 4.-5. Ipp.; pieejams timekla vietné
https://www.ema.europa.eu/en/documents/other/summary-ema-public-hearing-valproate-pregnancy_en.pdf
[Saite].

[7] [Saite] Saja sakara skatit zinojumu, kas publicéts 2020. gada 8. jilija, First Do No Harm —
The Report of the Independent Medicines and Medical Devices Safety Review :
https://www.immdsreview.org.uk/downloads/IMMDSReview_Web.pdf [Saite].
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