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Skirtingy grupiy renino—angiotenzino sistemag (RAS)
veikianciy vaisty vartojimo kartu apribojimas

2014 m. geguzés 23 d. Europos vaisty agentiiros Zmones skirty vaistiniy preparaty komitetas (CHMP)
patvirtino prie skirtingy grupiy priskiriamy renino—angiotenzino sistemg (RAS) — hormony_ sistema, kuri
kontroliuoja kraujospidj ir skysciy kiekj organizme, — veikianciy vaisty vartojimo kartu apribojimus.

Sie vaistai (vadinamieji RAS veikiantys vaistai) skirstomi j $ias tris pagrindines grupes: angiotenzino
receptoriy blokatorius (ARB, kartais vadinamus sartanais), angiotenzing konvertuojanciy fermenty
(AKF) inhibitorius ir tiesioginius renino inhibitorius (pvz., aliskirenas). Kartu vartoti bet kuriy dviejy Siy
grupiy vaistus nerekomenduojama; visy pirma pacientams, turintiems su diabetu susijusiy inksty
veiklos sutrikimy (sergantiems diabetine nefropatija) negalima ARB vartoti kartu su AKF inhibitoriumi.

Kai manoma, kad gydymas Siy vaisty deriniu (dvigubas RAS blokavimas) yra tikrai bitinas, gydyma
turi prizitréti specialistai, kurie privalo atidziai stebéti paciento inksty veiklg, skysciy ir drusky balansg
bei kraujospudj. Prie tokiy atvejy buty galima priskirti patvirtintg angiotenzino receptoriy blokatoriy,
kandesartano arba valsartano vartojima, kai jie skiriami kaip papildomi vaistai kartu su AKF
inhibitoriais Sirdies nepakankamumu sergantiems pacientams, kuriems toks vaisty derinys yra bdtinas.
Inksty veiklos sutrikimy turintiems arba diabetu sergantiems pacientams grieztai draudziama vartoti
aliskireno ir ARB ar AKF inhibitoriaus derinj.

CHMP nuomonéje patvirtintos rekomendacijos, kurias 2014 m. balandzio mén. pateiké agentiros
Farmakologinio budrumo rizikos vertinimo komitetas (PRAC), jvertines keliy dideliy tyrimy, kuriuose
dalyvavo jvairiy jau anksciau diagnozuoty Sirdies ir kraujotakos sutrikimy turintys arba 2 tipo diabetu
sergantys pacientai, duomenis. Atlikus Siuos tyrimus, nustatyta, kad vartojant ARB ir AKF inhibitoriaus
derinj, hiperkalemijos (padidéjusio kalio kiekio kraujyje), inksty pazeidimo arba sumazéjusio
kraujosptdzio rizika buvo didesné, nei vartojant tik kurj nors vieng is ty vaisty. Be to, gydant
pacientus, kuriems Sirdies nepakankamumo nenustatyta, dvigubo blokavimo nauda buvo
nereikSminga, ir laikytasi nuomonés, kad gydymo tokiu vaisty deriniu nauda uz jo keliama rizikg buvo
didesné tik tam tikroje Sirdies nepakankamumu serganciy pacienty, kuriems kiti vaistai netiko,
grupéje. Si i$sami su visais RAS veikianciais vaistais susijusiy duomeny perziira patvirtino anksciau
Europos vaisty agenttros atliktos perzidros, susijusios tik su tais vaistais, kuriy sudétyje yra aliskireno,
isvadas®.

1 Europos vaisty agentiira rekomenduoja naujas kontraindikacijas ir jspéjimus dél vaisty, kuriy sudétyje yra aliskireno. Si
informacija pateikiama adresu
http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/news_and_events/news/2012/02/news_detail_001446.jsp&mid=WC
0Ob01ac058004d5c1.
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CHMP nuomoné buvo nusiysta Europos Komisijai, kuri 2014 m. rugs€jo men. paskelbé visoje ES
galiojandius galutinius sprendimus.

Informacija pacientams

e RAS veikiantys vaistai — tai vaistai, veikiantys hormony sistemq, kuri padeda kontroliuoti
kraujosptdi ir skysciy kiekj organizme. Jais gydomi tokie sutrikimai, kaip padidéjes kraujospudis
arba Sirdies nepakankamumas (kai Sirdis nepajégia iSvarinéti kraujo po visg organizma taip, kaip
turety). Sie vaistai skirstomi j tris skirtingas grupes: angiotenzino receptoriy blokatorius, AKF
inhibitorius ir tiesioginius renino inhibitorius (prie pastaryjy priskiriamas vaistas aliskirenas).

e Kartais, siekiant stipresnio poveikio, dviejy skirtingy grupiy RAS veikiantys vaistai vartojami kartu.
Taciau, perzilréjus naujausius duomenis, galima teigti, kad daugumai pacienty tokio derinio nauda
néra didesné uz gydyma pavieniais vaistais ir kad toks derinys gali padidinti sumazéjusio
kraujosptdzio, padidéjusio kalio kiekio kraujyje ir galimos zalos inkstams rizika.

e Todél kartu vartoti skirtingy grupiy RAS veikiandius vaistus neberekomenduojama. Visy pirma
pacientams, turintiems su diabetu susijusiy inksty veiklos sutrikimy, negalima ARB vartoti kartu su
AKF inhibitoriumi (diabetu sergantiems arba inksty veiklos sutrikimy turintiems pacientams vartoti
Siy rasiy vaistus kartu su aliskirenu jau uzdrausta).

e Vis délto dél medicininiy priezasciy kai kuriems pacientams (daugiausiai sergantiems Sirdies
nepakankamumu) gali reikéti kartu vartoti Siy dviejy grupiy vaistus. Kai manoma, kad tai yra tikrai
bdtina, gydyma tokiu vaisty deriniu turi prizitiréti specialistai, kurie privalo atidziai stebéti paciento
inksty veiklg, skysciy ir drusky balansg bei kraujospidj.

e Pacientai, Siuo metu vartojantys tokiy vaisty derinj arba turintys abejoniy ar klausimuy, turéty
pasitarti dél jiems paskirty vaisty su savo gydytoju per kitg jprasta apsilankyma pas gydytoja.

Informacija sveikatos prieziiiros specialistams

e Remiantis Siuo metu turimais duomenimis, dvigubo RAS blokavimo terapija, kai kartu vartojami
AKF inhibitoriai, angiotenzino receptoriy blokatoriai ar aliskirenas, nerekomenduojama né vienam
pacientui. Visy pirma AKF inhibitoriy ir angiotenzino receptoriy blokatoriy negalima kartu vartoti
pacientams, sergantiems diabetine nefropatija; be to, patvirtintos esamos kontraindikacijos del
aliskireno vartojimo kartu su ARB arba su AKF inhibitoriumi sergant cukriniu diabetu arba turint
vidutinio sunkumo arba sunkiy inksty veiklos sutrikimy (kai glomeruly filtracijos greitis (GFG)
<60 ml/min/1.73 m?).

e Pavieniais atvejais, kai manoma, kad gydymas ARB ir AKF inhibitoriaus deriniu yra tikrai bitinas,
gydyma turi priziGréti specialistai, kurie privalo atidZiai stebéti paciento inksty veikla, elektrolitus ir
kraujospudj.

e Vienas i$ tokiy priziGrimy, Siy vaisty derinio vartojimo pavyzdziy — patvirtintas gydymas
kandesartanu arba valsartanu, kai jie skiriami kaip papildomi vaistai kartu su AKF inhibitoriais
Sirdies nepakankamumu sergantiems pacientams. Taciau gydant Iétiniu Sirdies nepakankamumu
sergancius pacientus, dvigubg RAS blokavima galima taikyti tik tiems pacientams, kurie
netoleruoja mineralkortikoidy antagonisty ir kuriems, nepaisant kitos optimalios terapijos, nuolat
pasireiSkia ligos simptomai.
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Sios rekomendacijos grindziamos iSsamia turimy duomeny, jskaitant klinikinius tyrimus, metaanalizes
ir publikuotus straipsnius, perzilra, taip pat Sirdies ir kraujagysliy sistemos srities medicinos eksperty
grupés rekomendacijomis.

e Atlikus keleta dideliy Kklinikiniy tyrimy, tokiy kaip ONTARGET?, ALTITUDE? ir VA NEPHRON-D?, ir
tokias metaanalizes, kaip atlikta Makani* (j ja jtraukta per 68 000 pacienty), surinkta daug
duomeny, kurie patvirtina, jog taikant dvigubg RAS blokavima, kai kartu vartojami AKF inhibitoriai,
angiotenzino receptoriy blokatoriai ar aliskirenas, nepageidaujamy, reiskiniy, jskaitant hipotenzija,
hiperkalemijq ir inksty nepakankamuma, rizika yra didesne, nei taikant monoterapija, visy pirma
pacientams, sergantiems diabetine nefropatija. Tai kelia itin didelj susirGipinima, nes Sie pacientai ir
pacientai, kuriy inksty veikla sutrikusi, ir taip yra linke sirgti hiperkalemija.

e IS turimy veiksmingumo duomeny matyti, kad tokio dvigubo RAS blokavimo nauda bendroje
pacienty populiacijoje néra reikSminga, nors tam tikriems pacienty populiacijos pogrupiams toks
gydymas gali bati naudingas. Yra duomeny, patvirtinanciy, jog Sirdies nepakankamumu serganciy
pacienty gydyma papildzius antru RAS veikianciu vaistu, galima sumazinti tokiy pacienty
hospitalizavimo atvejy.

e Atsizvelgus | perzilrétus papildomus duomenis, buvo patvirtinta esama ALTITUTE tyrimo
duomenimis pagrista kontraindikacija, susijusi su AKF inhibitoriy arba angiotenzing konvertuojanciy,
blokatoriy vartojimu kartu su preparatais, kuriuose yra aliskireno, kai sergama cukriniu diabetu
arba kai inksty veikla yra sutrikusi (kai GFL < 60 ml/min/1.73 m?).

Visy RAS veikianciy vaisty preparato informaciniai dokumentai buvo atitinkamai i$ dalies pakeisti.
Informacijos Saltiniai

1. Yusuf S, Teo KK, Pogue J, et al. (ONTARGET Investigators). Telmisartan, ramipril, or both in patients
at high risk for vascular events. N Engl J Med. 2008; 358(15): 1547-59.

2. Parving HH, Brenner BM, McMurray JJ, et al. (ALTITUDE Investigators). Cardiorenal end points in a
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inhibition for the treatment of diabetic nephropathy. N Engl J Med. 2013; 369(20): 1892-1903.

4. Makani H, Bangalore S, Desouza KA, et al. Efficacy and safety of dual blockade of the renin-
angiotensin system: meta-analysis of randomised trials. BMJ. 2013; 346: f360. doi: 10.1136/bm;j.f360.

Daugiau informacijos apie vaistg

RAS veikiantys vaistai stabdo jvairius renino—angiotenzino sistemos (RAS) veikimo etapus.

Angiotenzino receptoriy blokatoriai (kuriy sudétyje yra veikliyjy medziagy azilsartano, kandesartano,
eprosartano, irbesartano, losartano, olmesartano, telmisartano ar valsartano) blokuoja hormono,
vadinamo angiotenzinu II, receptorius. Sustabdzius Sio hormono veikima, kraujagyslés gali iSsiplésti, o
tai padeda sumazinti inksty reabsorbuojamo vandens kiekj ir taip sumazinti kraujospudi.

AKF inhibitoriai (benazeprilas, kaptoprilas, cilazaprilas, delaprilas, enalaprilas, fosinoprilas, imidaprilas,
lisinoprilas, moeksiprilas, perindoprilas, kvinaprilis, ramiprilas, spiraprilas, trandolaprilas arba
zofenoprilas) ir tiesioginis renino inhibitorius aliskirenas stabdo angiotenzino Il gamyboje organizme
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dalyvaujanciy specifiniy fermenty, veikima (AKF inhibitoriai blokuoja angiotenzing konvertuojantj
fermenta, o renino inhibitoriai blokuoja fermentg, vadinamag reninu).

RAS veikiandiy vaisty rinkodaros Europos Sajungoje (ES) leidimai suteikti centralizuotai ir
vadovaujantis nacionalinémis vaisty,_ jregistravimo procediromis; ES rinkoje jie yra placiai prieinami ir
tiekiami jvairiais prekiniais pavadinimais.

Daugiau informacijos apie procedira

RAS veikianciy vaisty perzilra pradéta Italijos vaisty agentiros (AIFA) prasymu, vadovaujantis
Direktyvos 2001/83/EB 31 straipsniu.

Pirmiausia Siy duomeny perziiirg atliko Farmakologinio budrumo rizikos vertinimo komitetas (PRAC).
Kadangi kai kuriy RAS veikianciy vaisty rinkodaros leidimai buvo suteikti centralizuotai, PRAC
rekomendacijos nusiystos uz su zmonéms skirtais vaistais susijusius klausimus atsakingam Zmonéms
skirty vaistiniy preparaty komitetui (CHMP), kuris priémé agentiros galutineg nuomone. Véliau CHMP
nuomoné buvo nusiysta Europos Komisijai, kuri jg patvirtino ir 2014 m. rugseéjo 4 ir 9 d. paskelbé
visoje ES galiojancius galutinius sprendimus.

Kreipkités | musy atstovus spaudai

Monika Benstetter arba Martin Harvey
Tel. +44 (0)20 3660 8427

El. paStas press@ema.europa.eu
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