Tntrebiri si raspunsuri referitoare la evaluarea antagonistilor receptorilor
de angiotensina Il si riscul de aparitie a cancerului.

Rezultatul unei proceduri desfasurate conform prevederilor Articolului 5(3) al
Regulamentului (CE) No 726/2004"

Agentia Europeana a Medicamentului (European Medicines Agency = EMA) a
finalizat o evaluare a riscului de aparitie a cancerului la pacientii carora li se
administreaza antagonigti ai receptorilor de angiotensind II (Angiotensin Il
Receptor Blockers = ARBs). Comitetul pentru Medicamente de Uz Uman
(Committee for Medicinal Products for Human Use = CHMP) al Agentiei
Europene a Medicamentului (European Medicines Agency = EMA) a
concluzionat cd nu existd un risc crescut de aparitie a cancerului la pacientii
carora li se administreaza aceste medicamente si cd, prin urmare, beneficiile
continua sa depaseasca riscurile.

Ce sunt antagonistii receptorilor de angiotensina I1?

Antagonistii receptorilor de angiotensind II sunt autorizati in Uniunea
Europeana (UE) incepand de la jumatatea anilor 1990, pentru tratamentul
hipertensiunii arteriale (presiunea crescutd a sangelui). Acestia se utilizeaza si
pentru tratamentul unor afectiuni precum insuficienta cardiaca si boala renala
din diabetul zaharat de tip 2, precum si pentru prevenirea accidentelor vasculare
cerebrale si a bolilor cardiace.

In UE? sunt autorizate mai multe astfel de medicamente ARBs, dintre care trei
sunt autorizate prin procedurad centralizatd. ARBs sunt medicamente disponibile
ca atare sau in combinatic cu alte substante active sau ca si medicamente
generice.

ARBs sunt medicamente care actioneaza prin blocarea receptorilor hormonului
denumit angiotensind II, care este un puternic vasoconstrictor (determina
Tngustarea vaselor de sange). Prin blocarea acestor receptori, ARBs anuleaza
efectul hormonului, ceea ce permite vaselor de sange sa se dilate, scazand astfel
presiunea arteriala.

De ce sunt evaluate aceste medicamente?

Evaluarea a fost efectuatd pentru a cerceta posibila legaturd intre utilizarea
acestor medicamente si aparitia cazurilor noi de cancer. Aceastd evaluare a fost
declansati ca urmare a publicarii rezultatelor unei meta-analize® (o analizi a mai
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multor studii clinice efectuatd concomitent), care au evidentiat un risc usor
crescut de aparitie a unor cazuri noi de cancere (in special de cancer pulmonar)
la pacientii tratati cu ARBs, in comparatie cu placebo si cu alte medicamente
pentru tratamentul afectiunilor cardiace (7,2% fata de 6%). Meta-analiza a inclus
date din noua studii clinice in care au fost implicati aproximativ 95.000 pacienti.

CHMP a hotarat sa efectueze evaluarea, solicitatd in mod oficial de Agentia
Italiana a Medicamentelor, pentru a examina soliditatea dovezilor provenite din
meta-analiza si pentru evaluarea tuturor datelor disponibile referitoare la riscul
de aparitie a cancerului la pacientii tratati cu ARBs.

Ce date a evaluat CHMP?

CHMP a luat in considerare toate datele disponibile publicate referitoare la
riscul de aparitie al cancerului la pacientii tratati cu ARBs. Acestea au inclus
rezultate reiesite din meta-analiza precum si alte date clinice (inclusiv date din
studii clinice si date din studii epidemiologice) si date non-clinice despre ARBs.

Care sunt concluziile CHMP?

CHMP a fost de parere ca dovezile rezultate din meta-analiza sunt insuficient de
convingatoare si a observat mai multe aspecte problematice ale analizei:
pacientii inrolati n studii nu au fost urmarifi o perioada suficient de lunga, care
sd permita stabilirea clara a unei legaturi intre tratamentul cu ARBs si aparitia
cancerului, lipsa informatiilor referitoare la riscul de aparitie a cancerului inainte
de Tnceputul tratamentului si posibilitatea unei tendinte a publicatiilor referitoare
la probabilitatea mai mare de includere in analizd a studiilor care evidentiau o
legatura cu cancerul.

Din rezultatele analizei CHMP asupra tuturor celorlalte date disponibile, printre
care date din studii desfasurate pe un numar mare de pacienti si din meta-analize
mai ample, care nu au prezentat aceleasi aspecte problematice de metodologie ca
si meta-analiza originald efectuatd de Sipahi I, s.a., nU a reiesit existenta unui
risc crescut de aparitie a cancerului la pacientii cu ARBs.

CHMP a concluzionat ca dovezile existente nu sustin o legatura de cauzalitate
intre administrarea ARBs si aparitia unor noi cazuri de cancer si ca, in cazul
medicamentelor ARBS, beneficiile continua sa depaseasca riscurile.

CHMP nu recomanda operarea niciunei modificari a informatiilor de prescriere
a acestor medicamente.

Ce se va intampla in continuare?
Ca in cazul tuturor medicamentelor, autoritatile de reglementare din UE vor
monitoriza Tn continuare siguranta ARBs.



