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Kasdieniniame gydytojo darbe daZnai susiduriama su pacientais, kurie skundZiasi jvairiais virskinimo
sutrikimais: nuo pilvo pdtimo ir diskomforto iki létinio viduriy uzkietéjimo ar nuolatinio pykinimo.
Nors $ie simptomai gali atrodyti nesudetingi, jie neretai slepia sudétingus sutrikimus, susijusius su
virskinimo trakto motorikos disfunkcija. Virskinimo trakto motorikos sutrikimai — tiek funkciniai, tiek
organiniai — gali paveikti paciento gyvenimo kokybe ir reikalauja tikslaus diagnostinio bei gydymo
plano.

Virskinimo trakto motorikg stimuliuojantys vaistai, vadinamieji prokinetikai, yra svarbi priemoné Seimos
gydytojo arsenale, padedanti valdyti daugelj 3iy sutrikimy. Sie vaistai ne tik gerina virskinimo trakto
raumeny judéjima, bet ir padeda sumazinti nemalonius simptomus, tokius kaip rémuo, pykinimas ar
létinis pilvo diskomfortas. Taciau tinkamas prokinetiky pasirinkimas ir pritaikymas klinikinéje praktikoje
reikalauja iSsamiy ziniy apie jy veikimo mechanizmus, indikacijas ir galimus Salutinius poveikius.

Sis straipsnis skirtas padéti geriau suprasti prokinetiky vaidmen] valdant jvairias virskinimo trakto ligas.
Aptarsime prokinetiky klasifikacijg, veikimo principus, klinikines indikacijas bei praktines rekomenda-

cijas, kurios padeés efektyviai ir saugiai pritaikyti $ig vaisty grupe kasdienéje praktikoje.

Virskinimo trakto motorikos
sulétéjimo patofiziologinés
prieZastys

Virskinimo trakto motorikos sulétéjimo prie-

zastys yra sudétingos ir daznai daugiaveiks-

nés, apima fiziologinius, struktarinius, farma-

kologinius bei ligy sukeltus veiksnius [1-4].

Pagrindiniai mechanizmai:

B Raumeny disfunkcija. Lygiyjy raumeny
nesugebéjimas tinkamai susitraukti lemia
sulétéjusig maisto peristaltika, pvz., diabe-
tiné neuropatija ar sklerodermija.

E Nervy sistemos sutrikimai. Enterinés
nervy sistemos pazeidimai, centrinés
nervy sistemos jtaka ar klajoklio nervo

LIETUVOS GYDYTOJO ZURNALAS

disfunkcija (pvz., po operacijy, sergant
diabetu) sukelia peristaltikos sulétéjima,
dél kurio gali pasireiksti gastroparezé ar
viduriy uzkietéjimas.

Hormoniniai poky¢iai. Hormony, tokiy
kaip dopaminas ar somatostatinas, dis-
balansas slopina motorika ir gali lemti
viduriy uzkietéjima.

Uzdegimas. Nors uzdegimai daznai
siejami su hiperperistaltika, kai kuriais
atvejais jie gali sutrikdyti normalia rau-
meny funkcijg sukeldami hipomotorika,
kuri gali testis ilga laika praéjus infek-
cijai.

Anatominés klititys. Mechaninés obs-
trukcijos, pvz., navikai, randai ar sgaugos,

EKSPERTY REKOMENDACLJOS

gerokai apsunkina maisto judéjima virs-
kinimo traktu.

Psichologiniai veiksniai. Stresas ir neri-
mas, daznai lydintys depresijos ar nerimo
sutrikimus, tarpininkaujant nervy sistemai
gali sulétinti zarnyno motorika.

Mitybos veiksniai. Nepakankamas skai-
duly suvartojimas ir nepakankamas skys-
¢iy kiekis yra dazni viduriy uzkietéjimo
veiksniai.

Vaistai. Opioidai, kalcio kanaly blokato-
riai, anticholinerginiai preparatai - daz-
niausios vaisty sukeltos motorikos slopi-
nimo priezastys.

Amziniai pokyciai. Senstant raumenys
silpsta, mazéja enterinés nervy sistemos

2024 2



funkcionalumas, o létinés ligos ir maZas

fizinis aktyvumas dar labiau apsunkina

peristaltika.
Virskinimo trakto motorika daznai sulétéja
susidéjus keliems priezastiniams veiksniams,
todél svarbu kompleksiskai jvertinti pacien-
to anamneze, mitybga, psichologine bukle bei
vartojamus vaistus. ISmanant Siuos veiksnius
lengviau nustatyti tikslia diagnoze ir parinkti
efektyviausia gydyma, taip pagerinant paci-
ento gyvenimo kokybe.

Dazniausi simptomai, kylantys
dél létos virskinimo trakto
motorikos

m Pilvo patimas. Vienas dazniausiy simp-
tomy, atsiranda dél maisto ar dujy sasto-
vio zarnyne, sukelia pilnumo ar diskom-
forto jausma.

®  Viduriy uzkietéjimas. Sulétéjus peristal-
tikai sulétéja iSmaty judéjimas, todél jos
tampa sausos ir kietos. Tai viena dazniau-
siy létos motorikos komplikacijy.

m  Pilvo skausmas ir diskomfortas. Maisto
sastovis zarnyne ar skrandyje gali sukelti
spazmus bei nemalonius pojucius, kurie
vargina pacientus, neretai trukdo kasdie-
ninei veiklai.

®  Ankstyvas sotumo jausmas. Maistas létai
juda virskinimo traktu, todél pacientai jau-
¢ia sotuma suvalge net maza kiekj maisto.

®  Sunkumo jausmas skrandyje. Pacientai
daznai skundziasi, kad maistas uzsiblna

skrandyje arba kad virskinamas nejprastai
ilgai.

® Pykinimas. Sulétéjes maisto judéjimas
per virskinimo trakta daznai sukelia pyki-
nimo jausma, ypac po valgio.

®  Gastroparezeé. Tai buklé, kai skrandis ne-
gali efektyviai iStustinti turinio j zarnyna,
pasireiskia sunkumo jausmu, pykinimu ir
kai kuriais atvejais vémimu.

m Rémuo ir refliuksas. Sulétéjes skrandzio
issitustinimas gali skatinti rags¢iy grjzima
j stemple, sukelti rémens simptomus.

m Disfagija (rijimo sutrikimai). Kai ku-
riais atvejais léta motorika gali apsunkinti
maisto judéjimg stemple, sukelti jausma,
kad maistas stringa.

Prokinetiky klasifikacija ir
veikimo mechanizmai

Prokinetikai yra klasifikuojami pagal veikimo
mechanizmus ir poveikio zonas virskinimo
trakte (1 lentelé). Sie vaistai skirtingais bidais
stimuliuoja virskinimo trakto judrumga, veik-
dami stemple, skrandj ar plonaja bei storaja
zarng [5-8]. I$skiriamos keturios pagrindinés
prokinetiky grupés.
= Dopamino receptoriy antagonistai. Do-
pamina, kuris paprastai slopina virskinimo
trakto motorika, neutralizuoja dopamino
receptoriy blokatoriai. Sie vaistai blokuo-
ja D, receptorius, sumazindami dopamino
slopinamajj poveikj virskinimo trakto mo-

1 lentelé. Prokinetiky klasifikacija, veikimo mechanizmas, naudojimo sritys

Veikimo mechanizmas Atstovai

Veikiama anatominé virski-

Naudojimos sritys

nimo trakto sritis

Dopamino D, recepto-
riy antagonistai

Itopridas
Domperidonas
Metoklopramidas

Antipsichotikas,
netipinis dopamino
antagonistas

Sulpiridas

Serotonino 5-HT,
receptoriy agonistai

Prukalopridas

Motilino receptoriy Eritromicinas

agonistai

Betanecholis
Neostigminas
Piridostigminas

Cholinerginiai ir choli-
nesterazés inhibitoriai

Skrandis ir dalinai plonoji
zarna

Labiau skrandis

Visas virskinimo traktas, ypac
plonaji ir storoji zarna

Skrandis ir plonoji zarna, Siek
tiek storoji zarna

Visas virskinimo traktas, ypac
plonoji zarna ir skrandis

torikai. Dél to pageréja skrandzio ir plono-
sios zarnos motorika, sumazéja pykinimas
ir vémimas. Dazniausiai vartojami Sios gru-
pés vaistai yra metoklopramidas, domperi-
donas ir itopridas. Jie skiriami pykinimui ir
vémimui gydyti, taip pat siekiant pagerinti
virskinimo trakto motorika.

B Serotonino receptoriy agonistai (5-HT ).
Serotoninas vaidina svarby vaidmenj regu-
liuojant virskinimo trakto motorika. Vaistai,
tokie kaip prukalopridas, aktyvina 5-HT,
receptorius ir skatina Zarnyno peristaltika.
Prukalopridas daZniausiai skiriamas gydant
rezistentiska létinj viduriy uzkietéjima, kai
jprastinés priemonés neefektyvios.

®  Motilino receptoriy agonistai. Motilinas -
tai peptidas, kuris stimuliuoja skrandzio ir
plonosios zarnos motorika. Eritromicinas,
veikiantis motilino receptorius, yra viena i$
sios grupés priemoniy. Jis skiriamas trum-
palaikiam vartojimui, pavyzdziui, gydant
gastropareze, taciau dél tolerancijos issi-
vystymo ir galimo 3alutinio poveikio, tokio
kaip QT intervalo pailgéjimas, ir antibiotiky
rezistencijos rizikos nerekomenduojamas
ilgalaikiam gydymui.

B Acetilcholinesterazés inhibitoriai. Sios
grupés vaistai, pavyzdziui, itopridas, ne-
tiesiogiai didina acetilcholino kiekj, slo-
pindami fermentg acetilcholinesteraze,
kuris jj skaido. Padidéjes acetilcholino kie-
kis stiprina nerviniy impulsy perdavimag ir
pagerina skrandzio bei zarnyno motorika.

Prokinetiky pasirinkimas turéty bati pagrjstas

Dél antiemetinio ir prokinetinio poveikio veiksmingai slopina pykinima,

vémima, nevirskinimo, pilnumo jausma, vartojami esant funkcinei dispepsijai,
gastroparezei, GERL simptomams koreguoti kartu su PSI

Dél dvejopo antiemetinio ir antidepresinio, nerima mazinancio poveikio

skiriamas esant funkcinei dispepsijai, kai yra nerimo sutrikimy, depresijos

simptomy. Taip pat tinka esant gastroparezei pykinimui mazinti.

Dél poveikio per serotoninergine sistema veikia visa virskinimo trakta, taip

pat ir storajg zarna, todél veiksmingas esant obstipacijoms. Dél Salutiniy
poveikiy skiriamas tik sunkiais, kitomis nemedikamentinémis priemonémis

neiSgydomais idiopatiniy obstipacijy atvejais. Prieinamas ne visose Salyse.

2-3 savaites.

Dél greitos veikimo pradzios efektyvus trumpalaikiam patiméjusios gastropa-
rezés gydymui, taciau veikimo trukme riboja pripratimas, pasireiskiantis per

Veiksmingi esant sunkiai zarny atonijai, sunkiai zarnyno hipomotilijai, skiria-
mas ribotai dél salutiniy poveikiy.



tiksliomis indikacijomis ir individualiais paci-
ento poreikiais, siekiant uztikrinti maksimaly
terapinj efektyvuma ir minimaly 3alutinj po-
veikj. Tinkamas $iy vaisty pritaikymas kliniki-
néje praktikoje padeda efektyviai valdyti dau-
gelj motorikos sutrikimy ir pagerinti pacienty
gyvenimo kokybe.

Prokinetiky indikacijos

B Dopamino antagonistai: naudingi py-
kinimui ir vémimui slopinti ir skrandzio
motorikos sutrikimams gydyti (pvz., me-
toklopramidas, domperidonas, itopridas).

B Serotonino receptoriy agonistai (5-HT,):
efektyviai gydo létinj viduriy uzkietéjima,
kai neveikia jprastinés priemonés (pvz.,
prukalopridas).

B Motilino agonistai: skiriami trumpalaikiam
skrandzio motorikos gerinimui, pavyzdziui,
esant gastroparezei (pvz., eritromicinas).

B Acetilcholinesterazés inhibitoriai: skiria-
mi skrandZio ir zarnyno motorikai stiprinti,
ypac tais atvejais, kai reikia ilgalaikio gy-
dymo (pvz., itopridas).

Prokinetiky veiksmingumas ir
saugumas

Prokinetiky veiksmingumas yra jvertintas
daugelio tyrimy jvairiose klinikinése situa-
cijose. Nors virskinimo trakto motorika sti-
muliuojantys vaistai gali Zymiai sumazinti
simptomus, jy veiksmingumas ir saugumas
priklauso nuo konkrecios ligos ir vaisto tipo.
Dazniausiai Lietuvoje vartojami dopamino
D, receptoriy antagonistai (2 lentelé). Juos
ir aptarsime.

Metoklopramidas
Metoklopramidas veikia keliais mechaniz-
mais, todél yra naudingas ne tik gerinant
skrandzio motorika, bet ir slopinant pykini-
ma bei vémima [9-13].

Veikimo mechanizmai

® Poveikis dopamino D, receptoriams.
Metoklopramidas blokuoja dopamino
receptorius centrinéje nervy sistemoje
(vémimo centre) ir periferinéje (virskini-
mo trakte). Dél Sio poveikio dopaminas
nebeslopina motilino — hormono, atsakin-

go uz skrandzio ir Zarnyno judruma. Tai

skatina skrandzio susitraukimus ir zarny-

no peristaltika, pagerina maisto judéjima
virskinimo traktu.

Poveikis serotonino receptoriams:

» 5-HT, receptoriy agonizmas.
Metoklopramidas aktyvuoja 3iuos
receptorius, skatina acetilcholino
issiskyrima. Acetilcholinas stipri-
na raumeny susitraukimus, gerina
skrandzio ir zarnyno peristaltika,
taip pat didina apatinio stemplés
sfinkterio tonusa, mazindamas ref-
liukso epizodus.

» 5-HT; receptoriy antagonizmas.
Metoklopramidas slopina pykinimo
signalus, perduodamus per seroto-
nino receptorius, mazindamas pyki-
nima, kuris daznai kyla dél virskinimo
trakto ar centrinés nervy sistemos
dirginimo.

Poveikis motilino receptoriams. Meto-

klopramidas taip pat aktyvina motilino

receptorius, kurie dar labiau skatina skran-
dZio ir Zarnyno judruma, nors Sis poveikis
néra pagrindinis mechanizmas.

2 lentelé. Dopamino D, receptoriy antagonisty poveikis virskinimo traktui ir jy panaudojimo galimybés esant motorikos sutrikimy

Savybé / poveikis

Itopridas

Papildomas veikimo mechanizmas,
turintis klinikine reiksme

Poveikio nervy sistemai tipas
Antiemetinis poveikis
Prokinetinis poveikis skrandyje

Prokinetinis poveikis plonojoje
Zarnoje

Pagrindinés indikacijos ir
naudojimo sritys

Dozavimas

Vartojimo trukmé

Pagrindiniai Salutiniai reiskiniai

Metoklopramidas Domperidonas
5-HT4 receptoriy agonistas -

HT; receptoriy antagonistas

Centrinis ir periferinis Periferinis
++++ +++

+++ +++

++ +

Gastroparezé. Skiriamas pykinimui,
vémimui ir uzdelstam skrandzio
iSsitustinimui gydyti

10 mg tris kartus per dieng

Pageidautina iki 5-7 dieny (dél
poveikio ekstrapiramidinei sistemai);
ne ilgiau kaip12 savaiciy

Ekstrapiramidiniai simptomai,
hiperprolaktinemija, mieguistumas

Funkciné dispepsija. Lengvais
gastroparezés atvejais tinka
pykinimui, vémimui slopinti

10 mg tris kartus per dieng

Pageidautina kuo trumpiau - iki
5(7)-14 dieny (dél Q-T intervalo
ilgéjimo); su gydytojo prieziira — 4-8
savaites

QT intervalo pailgéjimas,
hiperprolaktinemija

Acetilcholinesterazeés inhibitorius

Periferinis

+

++

+++

Funkciné dispepsija. Lengvais
gastroparezés atvejais skrandzio
iSsitustinimui gerinti, pykinimui
mazinti

50 mg tris kartus per dieng

Galima vartoti ilga laikg — ménesiais.

Gerai toleruojamas, $alutiniy
poveikiy maziau, palyginti su kitais
prokinetikais



Pagrindinés klinikinés indikacijos

®  Chemoterapijos sukeltas pykinimas.

® Diabetiné gastroparezeé.

®m  Gastroezofaginio refliukso liga (GERL).
®  Migrenos sukeltas pykinimas.

Apribojimai ir svarbios pastabos dél me-

toklopramido vartojimo

B Amziaus ribojimai. Metoklopramidas
yra saugesnis jaunesniems nei 65 mety
pacientams. Vyresnio amziaus pacien-
tams, ypa¢ moterims, Salutiniy poveikiy
rizika yra didesné dél sulétéjusio vaisto
metabolizmo ir padidéjusio centrinés
nervy sistemos jautrumo.

® Didziausia dozé ir vartojimo trukme.
Nevirdyti 40 mg per diena. Vartojimo lai-
kas ribojamas iki 12 savaiciy, nes ilgalaikis
vartojimas gerokai padidina neurologiniy
komplikacijy rizika, jskaitant vélyvaja dis-
kinezija.

m  Gretutinés buklés. Esant kepeny ar inks-
ty nepakankamumui, vaistas i$ organiz-
mo pasalinamas léciau, todél gali padi-
déti veikliosios medziagos koncentracija
kraujyje ir sustipréti Salutiniai poveikiai.

B Vaisty saveika. Kartu vartojant antipsi-
chotikus, didéja neurologiniy komplika-
cijy, jskaitant ekstrapiramidinius simpto-
mus ir vélyvaja diskinezijg, rizika, nes abu
vaistai veikia dopamino sistema.

Salutiniy poveikiy profilis
B Grjztamieji poveikiai:

» Mieguistumas: dél dopamino blokavi-
mo centrinéje nervy sistemoje.

» Nuovargis: susijes su dopaminerginés
sistemos slopinimu.

» Prolaktino kiekio padidéjimas: gali su-
kelti ginekomastijag (kraty padidéjima
vyrams) arba amenoréja (ménesiniy
nebuvimg moterims).

®  Negrjztami poveikiai:

» Velyvoji diskinezija (tardive dyskine-
sia). Tai yra létai atsirandantis neuro-
loginis sutrikimas, susijes su ilgalaikiu
dopamino receptoriy blokavimu, dél
ko atsiranda receptoriy dirginimas ir
nekontroliuojamas motorinis akty-
vumas. Tuomet pasireiskia nevalingi
judesiai, dazniausiai veido, liezuvio
ar galtniy (pvz., smulkls liezuvio
trakéiojimai, kramtymo judesiai, ne-

kontroliuojamas gallniy judéjimas).
Dazniau bddinga vyresnio amziaus
moterims ir pacientams, sergantiems
diabetine neuropatija arba vartojan-
tiems antipsichotinius vaistus.

Rizikos grupés pacientai

® Vyresnio amziaus pacientai (> 65 m.),
ypa¢ moterys: dél fiziologiniy su amziu-
mi susijusiy pokyciy ir didesnio centrinés
nervy sistemos (CNS) jautrumo rizikos.

B Pacientai, sergantys diabetine neuro-
patija: dél autonominés nervy sistemos
pazeidimo, kuris gali sustiprinti dopamino
sistemos poveikj.

B Pacientai, vartojantys antipsichotikus:
derinys su metoklopramidu padidina ne-
urologiniy komplikacijy rizika.

Praktinés rekomendacijos
Metoklopramidas islieka vienu svarbiausiy
vaisty trumpalaikiam pykinimo ir vémimo
gydymui, ypac tais atvejais, kai reikia grei-
to poveikio. Jis ypac efektyvus pacientams,
kuriems pykinima sukelia chemoterapija ar
sergantiems diabetine gastropareze. Taciau
reikia grieztai laikytis dozavimo ir vartojimo
trukmeés rekomendacijy, atidZiai stebéti vyres-
nio amziaus ir rizikos grupés pacientus.

Domperidonas

Domperidonas yra dopamino D, receptoriy
blokatorius, kuris mazina pykinima ir vémi-
ma, veikdamas periferinéje nervy sistemoje.
Jis neprasiskverbia pro hematoencefalinj bar-
jera, todél nesukelia CNS Salutiniy poveikiy,
tokiy kaip mieguistumas ar vélyvoji diskinezi-
ja, kurie pasitaiko vartojant metoklopramida.
Dél Sios savybés domperidonas yra laikomas
saugesniu vaistu tam tikroms pacienty gru-
péms [13-16].

Veikimo mechanizmas

B Periferinis dopamino receptoriy blo-
kavimas. Domperidonas blokuoja dopa-
mino receptorius virskinimo trakte, dél to
padidéja stemplés peristaltika, sustipréja
skrandzio susitraukimai, pageréja skran-
dzio ir dvylikapirstés zarnos koordinacija
bei spartéja skrandzio iStustinimas. Tai
padeda sumazinti gastroparezés simp-
tomus ir palengvina lengvas pykinimo
formas.

Pagrindinés klinikinés indikacijos

B Llengvas ir vidutinio sunkumo pykinimas
bei vémimas.

B Gastroparezés simptomy mazinimas.

®m Virskinimo trakto diskomfortas dél léto
skrandzio istustinimo.

Dozavimas

® Minimali dozé: 10 mg viena kartg per
dieng — daznai skiriama pradiniam gydy-
mui arba jautriems pacientams.

® Vidutiné dozé: 10 mg tris kartus per
dieng prie$ valgj - dazniausiai taikoma
terapiné dozé suaugusiems pacientams.

m  Maksimali dozé: 20 mg keturis kartus per
diena (iki 80 mg per parg) — skiriama tik
trumpa laikotarpj dél padidéjusios nepa-
geidaujamy reiskiniy, ypac Sirdies ritmo
sutrikimy, rizikos.

Gydymo trukmeé

B Trumpalaikis gydymas: daZniausiai
domperidong rekomenduojama skirti
7-14 dieny Uminiy simptomy (pvz., py-
kinimo ar vémimo) kontrolei;

m Létinés buklés: esant tokioms bakléms
kaip gastroparezé ar funkciné dispepsija,
gydymo trukmé gali bati pratesta iki 4
savaiciy, taciau priziarint gydytojui.

B Europos vaisty agentiiros (EMA) reko-
mendacijos: gydymas domperidonu turi
trukti kuo trumpiau, paprastai ne ilgiau nei
1 savaite, o dozé neturéty virdyti 30 mg
per parq, siekiant sumazinti QT intervalo
pailgéjimo ir Sirdies ritmo sutrikimy rizika.

Apribojimai ir saugumas

m Salutiniai poveikiai: galvos skausmas,
burnos dziGvimas, viduriavimas, prolakti-
no kiekio padidéjimas (gali pasireiksti gi-
nekomastija, pieno tekéjimas), QT inter-
valo pailgéjimas, Sirdies ritmo sutrikimai.

m  Rizikos grupés: vyresni nei 60 mety pa-
cientai, kuriems didesné poveikio Sirdziai
rizika; pacientai, vartojantys vaistus, ku-
rie pailgina QT intervalg (pvz., kai kuriuos
antipsichotikus, makrolidy grupés antibi-
otikus).

m Stebésena. Rekomenduojama stebéti QT
intervala; jei jis virSija 450 ms, domperi-
dono vartojimas turéty bati nutrauktas.
Pacientai turi bati stebimi dél galimy Sir-
dies ritmo sutrikimy.



B Gydymo trukmeé:

» Trumpalaikis gydymas iki 7 dieny yra
pirminis pasirinkimas daugumai indi-
kacijy.

» llgiau domperidona vartoti (iki 4 sa-
vaiciy) galima tik esant aiskioms indi-
kacijoms ir priziGrint specialistui.

» Dar ilgesnis domperidono vartoji-
mas (ilgiau kaip 8 savaites) apta-
riamas kai kuriose specializuotose
gairése, taciau jo skyrimas grieztai
ribojamas ir pateikiamas kaip isimtis
tam tikromis salygomis. PavyzdZiui,
Amerikos gastroenterology kolegija
(American College of Gastroenterology
(ACG)) gastroparezés gydymo gairése
(2022 m.) rekomenduoja domperi-
dona kaip alternatyva pacientams,
kurie netoleruoja metoklopramido
arba kuriems yra didelé Salutiniy
poveikiy CNS rizika. llgesnis nei 12
savaiciy gydymas domperidonu yra
svarstomas tik esant létinei gastro-
parezei, kai simptomai reikSmingai
blogina gyvenimo kokybe, o kitos
gydymo galimybés neveiksmingos.
Batina reguliariai stebéti QT intervala
elektrokardiogramoje dél kardiovas-
kulinés rizikos. Europos neurogastro-
enterologijos ir motorikos draugijos
(European Society of Neurogastroen-
terology and Motility (ESNM)) gas-
troparezés ir funkciniy dispepsijos
sutrikimy gydymo gairése pazyma,
jog domperidonas gali bati skiria-
mas ilgesniam laikotarpiui, taciau tik
esant geram toleravimui ir reguliariai
atliekant sSirdies funkcijos stebésena.
Didziausia saugi dozé turéty bati
30 mg per para. Nors oficialiai tru-
kmé néra grieztai apibrézta, gairése
pabréziama trumpalaikio vartojimo
prioritetas, ilgesnj vartojima palie-
kant tik specialisto prieziarai.

Praktinés rekomendacijos

Dél galimo toksiskumo Sirdziai rizikos dompe-
ridonas turi bati skiriamas atsargiai, ypac vy-
resnio amziaus pacientams. Jo vartojimas turi
bati ribojamas ir grieztai stebimas, siekiant is-
vengti QT intervalo pailgéjimo ir Sirdies ritmo
sutrikimy. Nepaisant $iy apribojimy, domperi-
donas yra veiksmingas gydant lengvesnes py-

kinimo formas ir virskinimo trakto motorikos
sutrikimus, kai batinas periferinis poveikis be
CNS 3alutiniy reiskiniy.

Itopridas

Itopridas yra unikalus dopamino D, recepto-
riy antagonistas ir acetilcholinesterazés inhi-
bitorius, dél to jis padidina acetilcholino kie-
kj virskinimo trakte, skatindamas virskinimo
trakto motorika. Jis veikia periferiniu badu,
todél nesukelia CNS 3alutiniy poveikiy, to-
kiy kaip mieguistumas ar judesiy sutrikimai
[17-18].

Veikimo mechanizmas

® Dopamino D, receptoriy blokavimas.
Itopridas skatina skrandzio ir Zarnyno
judruma, mazina pykinima bei vémima.

m  Acetilcholinesterazés slopinimas. Itopri-
das padidina acetilcholino aktyvuma, sti-
prina apatinio stemplés sfinkterio tonusa,
gerina skrandzio ir dvylikapirstés Zarnos
koordinacijg bei pagreitina skrandzio is-
tustinima.

B Minimalus vaisty saveikos pavojus.
Itopridas metabolizuojamas daugiausia
kepeny lgstelése per flavino monooksige-
naze (FMO3), o ne per citochromy P450
sistema. Tai sumazina vaisty saveikos rizi-
ka ir Salutinio poveikio Sirdies ir kraujagys-
liy sistemai tikimybe, todél $is vaistas yra
saugus pacientams, kuriems pailgéjes QT
intervalas, arba vartojantiems kitus vais-
tus, veikiancius per P450 sistema.

Pagrindinés klinikinés indikacijos

B Funkcinés dispepsijos simptomai (pilvo
patimas, skausmas, sunkumas).

B Gastroezofaginio refliukso liga (GERL), kai
yra pykinimas ar sunkumas skrandyje.

B Lengvesnés gastroparezés formos (pyki-
nimo, vémimo mazinimas).

Dozavimas

B Rekomenduojama dozé suaugusiesiems:
50 mg tris kartus per dieng 30 minuciy
pries valgj.

B Gydymo trukmé: iki 8-12 savaiciy, taciau
prireikus galima vartoti ilgiau, atidziai ste-
bint paciento bukle.

B Dél nuo maisto nepriklausomos absorb-
cijos itopridas gali bati vartojamas pagal
poreikj.

Saugumas

B [topridas neturi Salutiniy poveikiy Sirdies
ir kraujagysliy sistemai, nes neprisijungia
prie 5-HT, receptoriy Sirdyje.

B Nebuna CNS salutiniy poveikiy, tokiy kaip
mieguistumas ar judesiy sutrikimai, nes
itopridas neprasiskverbia pro hematoen-
cefalinj barjera.

B Galimi Salutiniai poveikiai, dél kuriy vais-
to nutrukti dazniausiai nereikia: galvos
svaigimas, viduriavimas, pilvo skausmas,
galvos skausmas, retai - kepeny fermenty
kiekio padidéjimas.

Privalumai

B Maziau apribojimy nei metoklopramidui
ar domperidonui.

B Saugu vartoti ilgg laika, jei reguliariai ver-
tinamas paciento atsakas j gydyma.

Dazniausios prokinetiky
vartojimo indikacijos

Virskinimo trakto hipomotorika - tai baklé,
kai sumazéjus virskinimo trakto motoriniam
aktyvumui maistas ima léc¢iau judéti, todél
kyla tokie simptomai, kaip pilvo putimas, py-
kinimas, vémimas, viduriy uzkietéjimas ir kiti.
Si bakleé gali bati jvairiy ligy ar salygy pase-
kmé, o prokinetikai daznai skiriami simpto-
mams palengvinti, atsizvelgiant j baklés pa-
togeneze ir klinikinius pozymius. Prokinetiky
skyrimas priklauso nuo klinikinés situacijos ir
yra pagrjstas jvairiy tarptautiniy gastroente-
rologijos draugijy, tokiy kaip ESNM, ACG ir
kt., gairémis.

Funkcinés dispepsijos
postprandinis distreso sindromas
Funkcinés dispepsijos postprandinis distreso
sindromas yra vienas i$ funkcinés dispepsi-
jos sindromy tipy. Funkciné dispepsija kyla
dél sudétingy patofiziologiniy mechanizmuy,
apimanciy skrandzio motorikos sutrikimus
(pvz., uzdelsta skrandzio iSsitustinima ar su-
mazéjusiag skrandzio akomodacijg), padidéju-
sj visceralinj jautruma (ypa¢ skausmo signa-
ly perdavima), sutrikusia neurohumoraline
bei Zzarnyno ir smegeny asies reguliacija. Sie
veiksniai veikia tiek centrine, tiek periferine
nervy sistema, sutrikdydami skrandzio funkci-
jas ir signaly perdavima tarp Zzarnyno ir sme-



geny. Funkciné dispepsija yra daznas létinio

virSutinio virskinimo trakto sutrikimas, kurio

simptomai néra organinés kilmés.

Pagal vyraujancius simptomus skiriami Sie

funkcinés dispepsijos tipai:

B Postprandinis distreso sindromas (PDS)
dazniausiai susijes su skrandzio moto-
rikos sutrikimais, pavyzdziui, uzdelstu
skrandzio i$situstinimu arba skrandzio
akomodacijos sutrikimais (gebéjimu pri-
sitaikyti prie suvartojamo maisto). Vargina
ankstyvas sotumo, pilnumo jausmas po
valgio, kartais pykinimas. Prokinetikai
yra pagrindiné gydymo priemoné, nes
jie skatina skrandzio judesius ir padeda
sumazinti su maistu susijusius simptomus.

m Epigastrinis skausmo sindromas (EPS)
dazniau susijes su padidéjusiu viscerali-
niu jautrumu: vargina skausmas ar de-
ginantis pojutis epigastriumo srityje,
kuris néra tiesiogiai susijes su valgymu.
Jam esant daugiausia démesio skiriama
ragstj slopinantiems vaistams, tokiems
kaip protony siurblio inhibitoriai (PSI),
arba nervy jautruma mazinantiems vais-
tams, pvz., neuromoduliatoriams.

Esant funkcinei dispepsijai prokinetikai re-
komenduojami remiantis Rome Foundation
IV, ESNM [19], ACG [20], Japanese Society of
Gastroenterology (JSGE) [18], British Society of
Gastoenterology (BSG) [21] gairémis. Prokine-
tikai paprastai skiriami kaip pirmos ar antros
eilés gydymas po gyvenimo buado pokyciy ir
pradiniy medikamentiniy priemoniy, tokiy
kaip ragstj slopinantys vaistai ar spazmus
slopinantys preparatai.

Prokinetikai pirmiausia rekomenduojami
pacientams, sergantiems PDS, nes jie pagrei-
tina skrandzio i$situstinima, pagerina skran-
dzio adaptacija (akomodacijg) prie maisto,
mazina pilnumo jausma, ankstyva sotuma
ir kitus simptomus, susijusius su motorikos
sutrikimais.

Itopridas, remiantis jvairiomis funkcinés
dispepsijos gydymo gairémis ir naujausiais
klinikiniais duomenimis, yra pirmo pasirinki-
mo prokinetikas, skirtas PDS gydyti. Tyrimai
rodo, kad itopridas efektyviai mazina ankstyvo
sotumo jausma, pilnumo jausma, pilvo patima,
taip pat pagerina gyvenimo kokybe. Itopridas
yra saugus ir retai sukelia reikSmingy 3alutiniy
poveikiy, todél laikomas tinkamiausiu i$ proki-
netiky ilgalaikiam gydymui.

Domperidonas gali bati alternatyviu pa-
sirinkimu pacientams, kuriems itopridas ne-
veiksmingas arba netoleruojamas. Kadangi
domperidonas gali sukelti QT intervalo pail-
géjima ir aritmijas, reikia atsargiai vaista skirti
pacientams, turintiems Sirdies rizikos veiksniy.

Metoklopramidas skiriamas tik trumpa-
laikiam simptomy valdymui, jei kiti prokine-
tikai neveiksmingi arba kontraindikuotini. Jo
privalumas - stiprus poveikis skrandzio issi-
tustinimui ir skrandZio rauko tonusui. Taciau
dél didelés ekstrapiramidiniy Salutiniy povei-
kiy rizikos metoklopramido vartojimas riboja-
mas daugelyje 3aliy.

Prokinetiky derinimas su kitais medika-
mentais, gydant funkcine dispepsijq
Deriniai gali bati veiksmingi esant kombinuo-
tiems simptomams ar nepakankamam atsakui
j monoterapija.

Prokinetiky derinimo su kitais medika-
mentais tikslai:

» Pagerinti skrandzio motorika.

» Sumazinti pilnumo jausma ir pilvo

putima.

» Palengvinti skausmg ir diskomforta.

» Mazinti pykinima ir vémima.

m  Prokinetikai + protony siurblio inhi-
bitoriai. Sis derinys skirtas pacientams,
kuriems su funkcine dispepsija pasireis-
kia ragsties refliuksas ar skrandzio rags-
tingumo padidéjimas. Prokinetikai gerina
skrandzio motorika, o PSI mazina ragsties
gamyba, taip mazindami simptomy inten-
syvuma.

B Prokinetikai + antispazminiai vaistai
(pvz., mebeverinas ir kt.). Tinka paci-
entams, kuriems su dispepsija pasireiskia
spazmai ar pilvo skausmas. Prokinetikai
reguliuoja skrandzio issitustinima, o an-
tispazminiai vaistai mazina lygiujy raume-
ny spazmus.

® Prokinetikai + antidepresantai (pvz.,
amitriptilinas). Skiriama pacientams, ku-
riems budingi su stresu ar nerimu susije
simptomai. Prokinetikai pagerina motori-
ka, o antidepresantai moduliuoja nervi-
niy signaly perdavimg, mazina visceralinj
jautruma.

B Prokinetikai + simetikonas. Skiriama pa-
cientams, kuriems dominuoja pilvo pati-
mas. Prokinetikai skatina Zarnyno motori-
ka, o simetikonas mazina dujy kaupimasi.

Gydymo deriniais rekomendacijos

®  Deriniai turéty bati skiriami, kai nesulau-
kiama pakankamo monoterapijos atsako.

B Gydymas turi bati individualizuotas pagal
simptomus ir pacienty atsaka.

B Rekomenduojama trumpalaiké prokineti-
ky terapija (pvz., 4-8 savaités) ir ilgalaikis
poveikio vertinimas.

Gastroezofaginio refliukso liga,

kai yra sulétéjusios skrandzio
motorikos apraisky

Gastroezofaginio refliukso liga (GERL) yra lé-
tiné baklé, kai skrandzio turinys patenka j
stemple, sukeldamas nemalonius simpto-
mus ir galimus gleivinés pazeidimus. Endos-
kopiskai GERL gali pasireiksti erozine forma,
kai nustatomi stemplés gleivinés pazeidimai,
arba neerozine forma (NERL), kai simptomai
pasireiskia be endoskopiniy gleivinés pakiti-
muy. GERL simptomai daznai kyla dél sumazé-
jusio apatinio stemplés sfinkterio tonuso, léto
skrandZio issitustinimo, sutrikusio stemplés
klirenso ir padidéjusio intragastrinio spaudi-
mo. Su GERL sietini simptomai:

B Tipiniai GERL simptomai:

» rémuo: deginantis pojatis uz kratin-
kaulio;

» regurgitacija: skrandzZio turinio su-
grizimas j stemple ar burna, ypa¢ po
valgio arba gulint.

B Simptomai, susije su léta skrandzio
motorika:

» rijimo sutrikimai: sunkumas nuryti
maistg arba jausmas, kad jis stringa
stempléje;
pilnumo jausmas po valgio;
pykinimas ir vémimas;
skausmas ar diskomfortas epigastriume;
ankstyvas sotumo jausmas;
meteorizmas ir pilvo patimas.
® Netipiniai GERL simptomai:

» létinis kosulys: daznai susijes su rags-

ties mikroaspiracija;

» laringitas: uzkimimas ar dirginimas dél
refliukso turinio patekimo j gerklas;

»  kiti ekstrastempliniai simptomai: pvz.,
danty erozijos ar astma.

Protony siurblio inhibitoriai (PSI) yra pirmos
eilés vaistai, skirti mazinti skrandzio ragstin-
guma ir apsaugoti gleivine. Taciau daliai pa-
cienty PSI monoterapija yra nepakankamai
veiksminga. Jei po 4-8 savaiciy gydymo PSI
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simptomai islieka nevisiskai suvaldyti arba
jei pacientui pasireiSkia simptomai, susije
su skrandZio motorikos sutrikimais, tikslinga
svarstyti gydyma PSI papildyti prokinetikais
[22-24]. Prokinetikai gali pagerinti skrandzio
motorika, sumazinti refliukso daznj ir palen-
gvinti tiek tipinius, tiek netipinius simptomus.
Lietuvoje ir daugelyje kity 3aliy prokinetiky
skyrimas GERL gydyti néra grieztai reglamen-
tuotas gairiy, todél pasirinkimas daznai pri-
klauso nuo individualios klinikinés situacijos
ir gydytojo patirties.

Itopridas dél savo dvigubo veikimo me-
chanizmo (dopamino D, receptoriy blokavi-
mas ir acetilcholinesterazés slopinimas) gali
bati naudingas pacientams, kuriems pasireis-
kia skrandzio motorikos sutrikimai sergant
GERL. Taip pat jis galéty bati rekomenduo-
jamas esant netipiniams GERL simptomams,
tokiems kaip létinis kosulys ar uzkimimas. Dél
saugumo ir galimybiy vartoti ilga laika, itopri-
das yra rekomenduotinas kaip pirmo pasirin-
kimo prokinetikas, esant GERL su skrandzio
motorikos sutrikimais.

Domperidonas galéty bati kaip alternaty-
va, jei itopridas netoleruojamas ar neveiksmin-
gas. Domperidonas efektyviai didina apatinio
stemplés rauko tonusg ir gerina skrandzio issi-
tustinima. Taciau reikia nepamirsti didesnés QT
intervalo pailgéjimo rizikos, ypa¢ pacientams,
kuriems yra Sirdies rizikos veiksniy.

Metoklopramidas rekomenduojamas
trumpalaikiam vartojimui esant sunkiems
motorikos sutrikimams (ACG gairés). Vartoji-
ma riboja CNS Salutiniai poveikiai (pvz., eks-
trapiramidinés reakcijos).

Metoklopramidas dél didelés ekstrapira-
midiniy Salutiniy poveikiy rizikos ir riboto il-
galaikio vartojimo saugumo gali bati paskir-
tas tik trumpalaikiam gydymui pacientams,
kuriems kiti prokinetikai neveiksmingi arba
kontraindikuotini.

Svarbu: prokinetikai neturéty bati skiria-
mi kaip monoterapija, gydymo pagrindu tu-
réty islikti PSI. Prokinetiky vartojimas turéty
bati individualizuotas, o pacientai — stebimi
dél galimy Salutiniy poveikiy.

Gastroparezé

Gastroparezé - tai létinis skrandzio iSsitustini-
mo sutrikimas, nesusijes su mechanine obs-
trukcija. Dazniausiai Sig bakle sukelia klajoklio
nervo disfunkcija (cukrinis diabetas, poope-

raciniai pazeidimai), sumazéjes migruojancio
motorinio komplekso (MMC) aktyvumas ar
autonominés nervy sistemos sutrikimai, to-
kie kaip Parkinsono liga. Pagrindiniai simp-
tomai: pykinimas, vémimas, pilvo piti-
mas, ankstyvas sotumo jausmas, apetito
praradimas ir svorio netekimas. Prokineti-
kai esant gastroparezei skiriami siekiant pa-
greitinti skrandzio issitustinima ir sumazinti
maisto sastovj.

Metoklopramidas yra pirmo pasirinki-
mo vaistas gastroparezés gydymui pagal ACG
gastroparezés klinikines gaires (2022) [12],
kuriose jis rekomenduojamas trumpalaikiam
simptomy, tokiy kaip pykinimas, vémimas ir
skrandzio iSsitustinimo sulétéjimas, valdymui.
Europos neurogastroenterologijos ir motori-
kos draugijos ESNMC gairés [25] taip pat pa-
tvirtina metoklopramido veiksminguma gy-
dant gastropareze, taciau pabrézia butinybe
riboti jo vartojimo trukme iki 5 dieny, atsi-
zvelgiant j galimus 3alutinius poveikius, to-
kius kaip ekstrapiramidinés reakcijos ir vély-
voji diskinezija.

Domperidonas gastroparezés gydymui
néra patvirtintas, taciau klinikiniai duomenys
rodo jo veiksminguma mazinant pykinima ir
skatinant skrandzZio judruma, todél jis gali
bati svarstomas skirti nesilaikant jo registra-
cijos salygy (angl. off-label use) kaip alter-
natyva metoklopramidui, ypa¢ pacientams,
kuriems yra didesné CNS 3alutiniy poveikiy
rizika ar kurie netoleruoja metoklopramido.
Rekomenduojama dozé yra 10 mg iki trijy
karty per dieng, o vartojimo trukmé netu-
réty virsyti 7 dieny. Tac¢iau butina atkreipti
démesj, kad domperidonas gali sukelti QT in-
tervalo pailgéjimg ir aritmijy rizika, todél pa-
cienty sirdies funkcija turi bati atidziai stebi-
ma. Domperidonas labiau tinka pacientams,
sergantiems lengvesnés formos gastropare-
ze, arba tais atvejais, kai reikalingas trumpa-
laikis gydymas.

Itopridas taip pat néra oficialiai jtrauktas
j pagrindines gastroparezés gydymo gaires,
taciau naujausi realaus pasaulio duomenys
rodo, kad jis gali bati veiksmingas ir saugus
gydant Sig bukle. 2023 m. atliktas tyrimas, ku-
riame dalyvavo 988 pacientai, sergantys dia-
betine gastropareze, parodé, kad 4 savaites
vartojant pailginto atpalaidavimo itoprida
(150 mg vieng karta per dieng), statistiskai
reiksmingai palengvéjo virsutinio virskinimo

trakto simptomai, jskaitant pykinima, pilvo
diskomforta ir ankstyva sotumo jausma. Be
to, gydymas buvo gerai toleruojamas. Todél
itopridas irgi gali bati svarstomas kaip alter-
natyvi gydymo galimybé lengvesniais gastro-
parezés atvejais, ypac jei gydyma reikia testi
ilga laikg [26].

Eritromicinas, veikdamas kaip motilino
receptoriy agonistas, stipriai skatina skran-
dzio urvo dalies susitraukimus ir gerina skran-
dzio issitustinima. Taciau eritromicino varto-
jimas ribojamas dél greitai besivystancios
tachifilaksijos (tolerancijos) ir galimy salutiniy
poveikiy, tokiy kaip QT intervalo pailgéjimas.
Eritromicinas paprastai skiriamas kaip trum-
palaiké gelbstinti terapija tais atvejais, kai kiti
prokinetikai néra veiksmingi.

Dirgliosios zarnos sindromas
vyraujant viduriy uzkietéjimui
Dirgliosios Zarnos sindromas (DZS) yra funkci-
nis virskinimo trakto sutrikimas, pasizymintis
motorikos iSsiderinimu ir padidéjusiu visce-
raliniu jautrumu, kurj lemia sudétinga Zarny-
no ir smegeny asies disfunkcija bei mikrobio-
tos sudéties poky¢iai. Gali bati keli DZS tipai:
DZS, kai vyrauja viduriy uzkietéjimas
(DZS-VU), DZS, kai vyrauja viduriavi-
mas (DZS-V), DZS misri forma (DZS-M),
kai epizodiskai pasireiskia tiek viduriavimas,
tiek viduriy uzkietéjimas, ir nespecifiné
DZS forma (DZS-N), kai simptomai neati-
tinka konkretaus tipo kriterijy. DZS-VU daz-
niausiai susijes su Zarnyno hipomotorika, pa-
sireiskiancia sulétéjusiu maisto judéjimu,
viduriy uzkietéjimu, pilvo patimu ir dis-
komfortu. Esant Siai formai, gydymo sche-
mose naudojami ir prokinetikai. Jie skatina
zarnyno judruma per jvairius mechanizmus -
nuo serotonino 5-HT, receptoriy aktyvacijos
(prukalopridas, tegaserodas) iki dopamino
receptoriy blokavimo ir acetilcholinestera-
zés slopinimo (itopridas) [27-29]. Pagerinus
maisto judéjima, mazéja zarnyno slégio sukel-
tas visceralinis jautrumas, sumazéja pilvo dis-
komfortas ir patimas. Pagal Rome IV [27], BSG
[28], ACG [29], JSGE [30], prokinetikai reko-
menduojami esant DZS-VU, kai pirminiai me-
todai, tokie kaip dieta, skaidulos ar osmosiniai
laisvinamieji, yra nepakankamai veiksmingi.
Prukalopridas yra pirmo pasirinkimo
prokinetikas esant DZS-VU. Jis selektyviai ak-
tyvuoja 5-HT, receptorius, skatindamas storo-



sios Zarnos judrumg ir pagerindamas maisto
judéjima Zarnynu. Jis skiriamas, kai neveiks-
mingi pirmosios eilés gydymo (dietos keiti-
mas, skaiduly ar skysc¢iy kiekio didinimas,
osmosiniai viduriy laisvinamieji, pvz., makro-
golis ar laktuliozé) ir antros eilés gydymo (sti-
muliuojantys viduriy laisvinamieji, pvz., bisa-
kodilis ar sena) metodai. Prukalopridas itin
veiksmingas moterims, sergancioms létiniu
viduriy uzkietéjimu, dél stipraus poveikio sto-
rosios zarnos judrumui ir gero saugumo pro-
filio. Prukalopridas dazZniausiai skiriamas spe-
cialisty, kai simptomai sunkiai kontroliuojami
ir smarkiai blogina gyvenimo kokybe.

Itopridas yra efektyvus ir saugus pasirinki-
mas gydant DZS-VU, ypa¢ pacientams, kuriuos
vargina pilvo patimas ir diskomfortas, kai pir-
mo pasirinkimo priemonés (pvz., dieta, skai-
dulos, probiotikai, spazmus slopinantys vais-
tai) nebuvo pakankamai veiksmingos. Gydymo
trukmé dazniausiai priklauso nuo simptomy
sunkumo ir paciento atsako, taciau paprastai
vaistas skiriamas kelias savaites ar ménesius.

Tegaserodas yra 5-HT, receptoriy agonis-
tas, skiriamas pacientams, sergantiems DZS-
VU, taciau ribojamas dél galimos Salutinio po-
veikio Sirdies ir kraujagysliy sistemai rizikos.
Jis rekomenduojamas tik nesant reiksmingy
kardiovaskuliniy rizikos veiksniy [30]. Lietu-
voje Sis vaistas neregistruotas ir néra priei-
namas pacientams.

Vartojimo nesilaikant registracijos sa-
lygy (angl. off-label use) galimybés. Kai ku-
riais atvejais prokinetikai, tokie kaip itopridas
ar prukalopridas, nors ir neturi registruoty in-
dikacijy, gali bati skiriami esant sudétinges-
néms DZS formoms ar netradiciniams simpto-
mams (pvz., pilvo putimas be ryskaus viduriy
uzkietéjimo). Tokia praktika reikalauja indivi-
dualios naudos ir rizikos analizés bei atitinka-
mos paciento stebésenos [30-32].

Prokinetiky derinimas su kitais medika-

mentais gydant DZS

B Prokinetikai + neuromoduliatoriai gali
bati rekomenduojami, kai vyrauja pilvo
skausmas arba padidéjes visceralinis jau-
trumas. Mazos tricikliy antidepresanty
(pvz., amitriptilino) dozés gali sustiprinti
prokinetiky poveikj [30].

B Prokinetikai + osmosiniai vidurius
laisvinantys vaistai skiriami siekiant si-
nerginio poveikio, kai simptomai susije su

sulétéjusiu maisto judéjimu [32].

® Prokinetikai + skaidulos sinergiskai ge-
rina Zarnyno motorika, reguliuoja tusti-
nimasi, optimizuoja iSmaty konsistencija
bei stiprina zarnyno mikrobiotg, kartu ma-
zindami viduriy uzkietéjimo ir diskomfor-
to simptomus [29].

Létinis viduriy uzkietéjimas

Létinis viduriy uzkietéjimas - tai ilgalaiké bu-
klé, kuri pasizymi sunkumu, nepakankamu-
mu ar retumu tustinantis. Siai baklei nustatyti
dazniausiai naudojami Romos IV kriterijai, pa-
gal kuriuos viduriy uzkietéjimu laikomas tus-
tinimasis reciau nei tris kartus per savaite kar-
tu su bent vienu i3 Siy simptomy, trunkanciy
bent 3 ménesius per pastaruosius 6 ménesius:
per didelés pastangos tustinantis, kietos arba
gabaliukais suskaidytos iSmatos (pagal Bris-
tolio iSmaty skale — 1 ar 2 tipas), nevisisko
iSsitustinimo jausmas, anorektinio uzsikimsi-
mo pojutis, rankinis pagalbinis issitustinimas
(pvz., pirsty pagalba ar spaudimas dubeniui),
retas poreikis spontaniskai tustintis.

Yra keli létinio viduriy uzkietéjimo tipai
(idiopatinis, funkcinis, létas zarnyno judrumas
(tranzitas), issitustinimo disfunkcija). Prokine-
tikai uzima svarbia vieta gydant viduriy uzkie-
téjima esant létam judrumui (tranzitui) ar kai
pagrindiné problema yra Zarnyno motorika.

Viduriy uzkietéjimo gydymas prasideda
nuo gyvenimo budo ir mitybos pokyciy, pa-
cientai skatinami vartoti daugiau skaiduly ir
skysciy, bati fiziskai aktyvesni. Jei Sios prie-
monés neveiksmingos, pereinama prie osmo-
siniy ir stimuliuojanciy viduriy laisvinamuyjy,
tokiy kaip makrogolis, laktuliozé ar bisakodi-
lis, kurie pagerina zarnyno judrumga ir minks-
tina iSmatas. Prokinetikai pridedami tada, kai
pacientui nustatomas létas zarnyno judrumas
arba kai laisvinamieji nevisiskai suvaldo simp-
tomus. Prokinetikai daznai derinami su os-
mosiniais laisvinamaisiais, siekiant sinergi-
nio poveikio: prokinetikai skatina Zarnyno
motorika, o osmosiniai preparatai gerina is-
maty konsistencija.

Prukalopridas - efektyviausias vari-
antas, kai sulétéjes zarnyno judrumas. Jo
veiksmingumas jrodytas gydant létinj vidu-
riy uzkietéjima. Prukalopridas veikia 5-HT,
receptorius ir gali paskatinti Zarnyno moto-
rika, mazinti viduriy uzkietéjimo simptomus,
gerinti iSmaty formavimasi [31].

Kiti prokinetikai (itopridas, domperido-
nas, metoklopramidas, eritromicinas) dau-
giausia vartojami skrandzio ir plonosios zar-
nos motorikai pagerinti, taciau jy poveikis
storajai Zarnai yra ribotas. Jei storosios Zar-
nos hipomotorika yra antriné dél léto skran-
dzio iSsitustinimo ar plonosios Zarnos judru-
mo sutrikimy, tuomet ir jie gali netiesiogiai
padéti, pagerindami vir§utiniy segmenty mo-
torika ir sumazindami sastovj.

Skrandzio ir Zarnyno infekcijy
sukeltos motorikos sutrikimy
pasekmeés

Skrandzio ir zarnyno infekcijos gali sukelti
enterinj uzdegima, kuris laikinai arba létis-
kai sutrikdo raumeny ir nervy funkcijas. Sios
bUklés metu dazniausiai pasireiskia pilvo puti-
mas, sumazéjes zarnyno judrumas ir diskom-
fortas. Prokinetikai néra pirmos eilés vais-
tai skrandzio ir Zarnyno infekcijy atvejais,
taciau, pagal ESNM [32] ir ACG [33] gaires,
jie gali bati svarstomi kaip pagalbiné prie-
moné tam tikrose situacijose, kai motorikos
sutrikimai islieka po infekcijos. Prokinetikai,
tokie kaip itopridas ar metoklopramidas,
yra naudingi valdant simptomus, tokius kaip
pykinimas, vémimas ar diskomfortas, ypac jei
yra infekcijos sukeltas mechaninis sutrikimas,
pvz., skrandzio iSsitustinimo sulétéjimas, islie-
ka po Gminés infekcijos fazés. Sie vaistai ski-
riami tik esant aiskiai indikacijai ir kruopsciai
jvertinus paciento bukle.

Sklerodermijos sutrikdytas
virskinimo trakto motorikos
aktyvumas

Sklerodermija — tai autoimuniné liga, kuriai
budingas jungiamojo audinio perteklius ir
sukietéjimas (fibrozé). Ji gali sukelti fibrozi-
ne virskinimo trakto sieneliy transformacija,
dél kurios mazéja raumeny elastingumas ir
sutrinka jy susitraukimai. Pagrindiniai simp-
tomai yra disfagija, pilvo patimas ir mais-
to sastovis plonojoje zarnoje. Prokineti-
kai gali bati skiriami gydant sklerodermija,
kai liga pazeidzia virskinimo trakty sukel-
dama motorikos sutrikimus, taciau Sie vais-
tai nepatenka j grieztai apibréztas klinikines
gaires. Tai rodo, kad prokinetiky vartojimas
néra pagrjstas stipriais klinikiniais jrodymais,
o jy veiksmingumas Sioje srityje lieka simp-
tominio gydymo lygmenyje. Prokinetikai gali



sumazinti simptomus, susijusius su sumazé-
jusiu virskinimo trakto motorikos aktyvumu,
taciau jy poveikis sunkiems stemplés pazei-
dimams yra ribotas. Prokinetikai dazZniausiai
skiriami trumpalaikiam simptomy valdymui
dél galimo 3salutinio poveikio, tokio kaip CNS
poveikis (metoklopramidas), hormoniniai po-
kyciai (domperidonas). Itopridas, kurio saugu-
mo profilis geresnis, galéty bati tinkamesnis
ilgalaikiam gydymui, tac¢iau jo veiksmingu-
mas sklerodermijos sukeltoms bukléms néra
patvirtintas didelio masto tyrimais. Itopridas
gali bati naudinga simptominio gydymo da-
lis, ta¢iau turi bati skiriamas individualizuotai,
atsizvelgiant j simptomy sunkumg ir paciento
reakcija j gydyma. Dél riboto jrodymuy kiekio
Sie vaistai turéty bati skiriami atsargiai, kaip
dalis kompleksinés gydymo strategijos.

Parkinsono ligos sutrikdytas virskinimo
trakto motorikos aktyvumas
Parkinsono liga - tai Iétiné ir progresuojan-
ti neurodegeneraciné liga, kuri atsiranda dél
dopaming gaminanciy nerviniy lasteliy (neu-
rony) nykimo smegeny juodojoje medziagoje
(lot. substantia nigra). Dopaminas yra pagrin-
dinis neuromediatorius, reguliuojantis jude-
sius, pusiausvyra ir koordinacija tiek CNS, tiek
enteringje nervy sistemoje (ENS). Parkinsono
liga sukelia dopamino trakuma, kuris lemia ne
tik motorinius, bet ir virskinimo trakto funk-
cinius sutrikimus. Dopamino trakumas CNS
sutrikdo motoriniy signaly perdavima j ENS,
sumazindamas ,i$ virSaus | apacig” veikiancia
koordinacija. Tuo paciu metu ENS dopamino
trakumas sumazina acetilcholino aktyvuma —
pagrindinj mediatorinj mechanizma, atsakin-
g3 uz virskinimo trakto motorika. Sis neuro-
cheminis disbalansas sutrikdo motorika, todél
daznai pasireiskia gastroparezé, viduriy uz-
kietéjimas ar kiti virskinimo trakto simptomai.
Domperidonas yra pagrindinis proki-
netikas Parkinsono liga sergantiems pa-
cientams, nes veiksmingai blokuoja do-
pamino D, receptorius periferinéje nervy
sistemoje, nesukeldamas $alutiniy poveikiy
CNS [34]. Jis mazina dopaminerginiy vaisty
sukelta pykinima ir vémima, taip pat gerina
skrandzio issitustinima. Taciau vartojant dom-
peridong batina stebéti Sirdies funkcijg, nes
Sis vaistas gali sukelti QT intervalo pailgéji-
ma ar aritmijas, ypac vyresnio amziaus paci-
entams ar tiems, kurie vartoja kelis vaistus.

Itopridas slopina acetilcholinesteraze ir
veikia platesniame virskinimo trakto diapazo-
ne, todél gali bati skiriamas kombinuotiems
simptomams mazinti. Jis gali buti alternatyva
esant kompleksiniams virskinimo trakto sutri-
kimams, taciau jo veiksmingumas Parkinsono
liga sergantiems pacientams néra gerai istirtas.

Eritromicinas gali mazinti gastroparezés
simptomus Parkinsono liga sergantiems paci-
entams, taciau dél salutiniy poveikiy netinka
ilgalaikiam vartojimui.

Prukalopridas yra naudingas esant vidu-
riy uzkietéjimui Parkinsono liga sergantiems
pacientams, taciau jo poveikis apsiriboja plo-
nosios ir storosios zarnos motorika, todél néra
idealus sprendimas esant gastroparezei.

Metoklopramidas nerekomenduojamas
Parkinsono liga sergantiems pacientams, nes
pereina hematoencefalinj barjera, gali pablo-
ginti motorinius simptomus ir sukelti ekstra-
piramidinius Salutinius poveikius.

Virskinimo trakto motorikos
sutrikimai po operacijy
Pilvo ir dubens operacijos (pvz., gastrektomi-
ja, bariatriné chirurgija, ginekologinés proce-
daros) gali pazeisti nervus ir raumenis, lemti
randy susidaryma bei anatominius pokycius.
Dél to atsiranda létinis motorikos aktyvumo
sumazéjimas, kyla sunkumy reguliuoti Zarny-
no judruma. Prokinetikai yra svarbi gydymo
priemoné siekiant valdyti Siuos pooperacinius
virskinimo trakto motorikos sutrikimus, kai zar-
nyno judrumas yra sumazéjes dél chirurginés
intervencijos. Pooperacinis virskinimo trakto
motorikos sulétéjimas yra dazna chirurginiy
intervencijy komplikacija, pasireiskianti sulé-
téjusia zarnyno peristaltika ir véluojanciu virs-
kinimo trakto funkcijy atsigavimu. Prokinetikai
gali bati svarstomi Sios baklés valdymui [35].
Metoklopramidas yra pirmo pasirinkimo
vaistas esant sunkiems skrandzio motorikos
sutrikimams. Jis skatina skrandzio ir plonosios
zarnos judruma bei padidina apatinio stem-
plés sfinkterio tonusg. Taciau ilgalaikis varto-
jimas siejamas su CNS 3alutiniais poveikiais,
tokiais kaip ekstrapiramidiniai simptomai, to-
dél rekomenduojama metoklopramida vartoti
trumpa laika ir atidziai stebéti pacienta.
Domperidonas galéty bati kaip alternaty-
va, jei metoklopramidas netoleruojamas arba
kontraindikuotinas. Jis skatina skrandzio ir plo-
nosios zarnos judruma, taciau pailgina QT in-

tervalg, todél batina stebéti Sirdies veikla, ypac
pacientams, kuriems yra Sirdies ligy rizika.

Itopridas yra efektyvus ir saugus pasirin-
kimas esant lengvesniam pooperaciniam mo-
torikos sumazéjimui. Taciau duomeny apie jo
veiksminguma gydant 3ig bakle yra mazai.

Svarbu: prokinetiky vartojimas valdant
pooperacine virskinimo trakto hipomotori-
ka turi bati individualizuotas, atsizvelgiant j
galima nauda ir rizika, reikia stebéti pacienta
dél galimy salutiniy poveikiy ir, jei jmanoma,
taikyti nemedikamentines priemones, tokias
kaip ankstyva paciento mobilizacija ir tinka-
mas skysciy balansas, siekiant skatinti virski-
nimo trakto funkcijy atsigavima.

Dazniausi prokinetiky ir kity
vaisty deriniai

Pagal medicinos draugijy, tokiy kaip American
College of Gastroenterology (ACG), European So-
ciety of Neurogastroenterology and Motility (ESNM)
ir Rome Foundation, gaires, yra daZniausiai reko-
menduojami keturi deriniai su prokinetikais.

m  Prokinetikai ir PSI. Skirti prokinetikus kartu
su PSI gali bati naudinga GERL pacientams,
kuriems simptomai nepraeina po 8 savaiciy
PSI terapijos. PSI mazina skrandzio rlgsties
sekrecija, o prokinetikai, pavyzdziui, itopri-
das ar domperidonas, skatina skrandzio
iSsitustinima ir sumazina refliuksa.

® Prokinetikai ir antispazminiai vaistai. Sis
derinys gali bati veiksmingas pacientams,
kuriems budingas misrus dispepsijos ar
DZS fenotipas. Antispazminiai vaistai ma-
Zina raumeny spazmus, o prokinetikai pa-
gerina virskinimo trakto motorika.

B Prokinetikai ir antidepresantai (neuro-
modauliatoriai). Sis derinys rekomenduo-
jamas pacientams, kuriy simptomai yra
susije su padidéjusiu visceraliniu jautrumu.
Mazos dozés tricikliai antidepresantai (pvz.,
amitriptilinas) ar SSRI/NSRI moduliuoja vis-
ceralinius pojlcius, o prokinetikai mazina
mechaninius virskinimo sutrikimus.

B Prokinetikai ir antibiotikai (rifaksiminas).
Tyrimai rodo, kad $is derinys veiksmingai
mazina pilvo patimg ir diskomfortg esant
bakterijy pertekliaus sindromui arba DZS
atvejais, kai vyrauja pilvo patimas. Rifaksi-
minas mazina bakterijy pertekliy, o proki-
netikai skatina virskinimo trakto motorika.



Prokinetiky nauda esant jvairioms hipomotorinéms biukléms

Funkciné dispepsija. Prokinetikai, ypac itopridas, rekomenduojami pacientams, kuriems
pasireiskia dismotiliskumo simptomai, tokie kaip ankstyvas sotumo jausmas ir pilnumas
po valgio.

Gastroezofaginio refliukso liga. Prokinetikai, tokie kaip itopridas, metoklopramidas,
domperidonas, gali bati skiriami kaip papildomi vaistai, kai PSI nepakankamai veiksmingi.
Prokinetikai padeda pagerinti stemplés motorikg ir sumazinti refliuksg, ypac kai sumazéjes
apatinio stemplés sfinkterio tonusas ar sutrikusi skrandzio motorika.

Gastroparezé. Metoklopramidas efektyvus, bet rekomenduojamas tik trumpalaikiam var-
tojimui dél Salutiniy reiskiniy. Itopridas, domperidonas ir eritromicinas yra alternatyva len-
gvesniais gastroparezés atvejais.

Dirgliosios zarnos sindromas. Prokinetikai, tokie kaip prukalopridas ir itopridas, skiriami
DZS su viduriy uzkietéjimu atvejais, kai nepadeda skaidulos ar osmosiniai laisvinamieji.
Prokinetikai padeda reguliuoti Zarnyno turinio judéjima ir sumazinti su hipomotorika
susijusius simptomus.

Létinis viduriy uzkietéjimas. Prukalopridas, veikdamas per 5-HT, receptorius, yra pagrin-
dinis pasirinkimas, siekiant pagerinti zarnyno turinio judéjima. Kiti prokinetikai, tokie kaip
itopridas ir domperidonas, gali padéti sudétingesniais atvejais, kai uzkietéjimas susijes su
skrandzio ar plonosios zarnos hipomotorika.

Virskinimo trakto judrumo sutrikimai po skrandzio ir zarnyno infekcijy. Prokinetikai néra
pirmos eilés gydymo bidas, bet gali bati pagalbiné priemoné.

Sklerodermija. Prokinetiky nauda ribota.

Parkinsono liga. Pirmo pasirinkimo prokinetikas — domperidonas.

Virskinimo trakto motorikos sutrikimai po operacijy. Prokinetiky turi bati skiriami
individualizuotai, atsizvelgiant j galimg naudg ir rizika, reikia stebéti pacienta del gali-
my Salutiniy poveikiy ir, jei jmanoma, taikyti nemedikamentines priemones, tokias kaip
ankstyva paciento mobilizacija ir tinkama skysciy pusiausvyra, siekiant skatinti virskinimo
trakto funkcijy atsigavima.
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