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За сторінками журналу  
«WHO Pharmaceuticals Newsletter» 

Інформація з безпеки застосування лікарських засобів

Аліскерин, інгібітори ангіотензинперетворюючого ферменту (АПФ)  
або блоктори рецепторів ангіотензину
Нові застереження щодо лікарських засобів, що впливають  
на артеріальний тиск
Канада. Міністерство охорони здоров’я Канади (Helth Canada) інформує фахівців у галузі охоро-

ни здоров’я та пацієнтів щодо ризиків, асоційованих з комбінованим застосуванням більше ніж 
одного з наступних препаратів, що впливають на тиск крові: аліскерин (інгібітор реніну), інгібітори 
ангіотензинперетворюючого ферменту (інгібітори АПФ) або блокатори рецепторів ангіотензину. 

Останні дослідження продемонстрували, що будь-яка комбінація аліскерину, інгібіторів АПФ або 
блокаторів рецепторів ангіотензину підвищують ризик виникнення гіпотензії, гіперкаліємії та проб
лем з нирками.

Крім того, аліскерин не може застосовуватися в комбінації з інгібіторами АПФ або блокаторами 
рецепторів ангіотензину у хворих на діабет або пацієнтів з захворюваннями нирок через додадковий 
ризик виникнення раптових нападів та знепритомнення у цих пацієнтів. Інформація про застосуван-
ня має бути оновлена для кращого відображення нових рекомендацій щодо безпечного застосуван-
ня зазначених лікарських засобів.

(See WHO Pharmaceuticals Newsletter N 3, 2012 for new warning and contraindication in the US, N 1, 
2012 for contraindication in patients with diabbetes taking an ACE ingibitor or an ARB in Canada and N 2, 
2012 in Europe).

Література: Advisories, Warnings and Recalls, Helth Canada, 4 February 2014 (www.hc-sc.gc.ca)/

Кветіапін
Ризик пролонгації інтервалу QT
Австралія. Австралійська адміністрація лікарських засобів (TGA) рекомендує професіоналам 

охорони здоров’я оновити інформацію для застосування кветіапіну (Seroquel® та його генеричні 
аналоги), включивши додаткову інформацію щодо ризику пролонгації інтервалу QT. 

Кветіапін – атиповий антипсихотичний препарат, показаний для застосування в лікуванні 
шизофренії та біполярних розладів. Сьогодні інформація для застосування рекомендує уникати 
його застосування, особливо в літніх пацієнтів, разом з антипсихотичними та іншими препаратами, 
для яких відома здатність до пролонгації інтервалу QT. Вони включають:

–	 клас ІА антиаритмічних засобів (таких як дизопірамід);
–	 клас ІІІ антиаритмічних засобів (таких як аміодарон та соталол);
–	 антипсихотичні засоби (такі як зіпразидон, хлорпромазин або галоперидол);
–	 антибіотики (такі як еритроміцин);
–	 інші (такі як циталопрам, пентамідин і метадон).

В оновленій інформації також рекомендується уникати застосування кветіапіну в пацієнтів, що 
мають в анамнезі серцеві аритмії, гіпокаліємію або гіпомагніємію, а також вроджену пролонгацію 
інтервалу QT через підвищення ризику тріпотіння-мерехтіння шлуночків та/або раптової смерті. 

Крім того, інформація для застосування має бути оновлена шляхом включення додаткової 
інформації про ризик венозної тромбоемболії (VTE), акатизії, нейтропенії.

Професіоналів охорони здоров’я закликають ознайомитися з останніми версіями інформації для 
застосування кветіапіну та докладно оновити інформацію відносно пролонгації інтервалу QT, 
венозної тромбоемболії, акатизії та нейтропенії в розділі «Запобіжні заходи».

Література: Medicines Safety Update Vol. 5, N 1, Februery 2014. (www.tga.gov.au).

Стронцію ранелат
Препарат залишається доступним, але з подальшим обмеженням
Європа. Європейське Медичне Агентство (ЕМА) дійшло висновку щодо стронцію ранелату 

(Protelos® та Osseor®) і рекомендує подальші обмеження його застосування у хворих на остеопо-
роз, які не можуть бути ліковані іншими препаратами. Крім того, пацієнти мають регулярно обсте-
жуватися лікарем, і лікування має бути припинене в осіб, у яких виникли проблеми з боку серцево-
судинної системи: неконтрольоване підвищення артеріального тиску або стенокардія. Як було 
раніше рекомендовано, у пацієнтів з відомими проблемами з боку серцево-судинної системи, 
такими як інсульт та інфаркт в анамнезі, препарат не має застосовуватись.

Це остаточні рекомендації СНМР надані після перших рекомендацій від Комітету з оцінки ризиків 
за результатами фармаконагляду PRAC, щодо призупинки застосування препарату через ризики 
для серцево-судинної системи.
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Комітет Агентства з лікарських продуктів для використання в людини (СНМР) зазначив дані 
досліджень щодо сприятливиго впливу стронцію ранелату в запобіганні переломів, включно з 
пацієнтами, що мають високий ризик переломів. Крім того, доступні дані не надали доказів 
підвищення ризиків для серцево-судинної системи при застосуванні стронцію ранелату в пацієнтів, 
які не мають в анамнезі проблем з боку серця або судин. СНМР вважає, що ризики з боку серцево-
судинної системи в пацієнтів, що приймають стронцію ранелат, можуть бути керовані шляхом обме-
ження його використання пацієнтами, що не мають проблем з боку серцево-судинної системи в 
анамнезі, і тими, хто не може приймати інші препарати, призначені для лікування остеопорозу. Крім 
того, пацієнти, що отримують стронцію ранелат, мають пройти відповідне обстеження до початку 
лікування й надалі проходити його регулярно кожні 6–12 місяців. 

Додаткові заходи з мінімізації ризиків включають надання навчальних матеріалів лікарям, які при-
значають даний лікарський засіб, аби гарантувати, що тільки відповідні пацієнти можуть лікуватися 
зазначеним препаратом. Важливо зобов’язати компанії проводити подальші дослідження для 
демонстрації ефективності нових заходів.

Стронцію ранелат авторизований в ЄС для лікування тяжкого остеопорозу в жінок у 
післяменопаузальному періоді, які мають великий ризик переломів, з метою зниження ризику 
переломів хребта та стегна. Він також використовується для лікування тяжкого остеопорозу в 
чоловіків з високим ризиком переломів. 

Література: Press release, EMA, 21 February 2013 (www.ema.europa.eu).

Саксагліптин
Огляд ризику розвитку серцевої недостатності
США. Адміністрація з контролю за ліками та харчовими продуктами США (FDA) зробила запит 

виробникам саксагліптину (Onglyza® та KombiglyzeTMXR) щодо даних клінічних досліджень для 
з’ясування можливого зв’язку між використанням препаратів для лікування діабету типу 2 і серце-
вою недостатністю. Запит FDA базується на дослідженні, опублікованому в New England Journal of 
Medicine (NEJM), у якому доповідається про підвищення рівня госпіталізації з приводу серцевої 
недостатності при застосуванні саксагліптину порівняно з плацебо. Дослідження не показало 
підвищення смертності або інших значних кардіоваскулярних ризиків, включаючи серцеві напади 
або інфаркт у пацієнтів, що отримували саксагліптин. 

На даний час FDA обмірковує попередню інформацію, наведену в NEJM. Аналіз даних клінічних 
досліджень саксагліптину є частиною повної оцінки всіх типів лікарських засобів для лікування 
діабету 2 типу і кардіоваскулярних ризиків при їхньому застосуванні.

Саксагліптин використовується разом з дієтою для зниження рівня цукру в крові в дорослих з 
діабетом типу 2. Він діє, підвищуючи продукцію інсуліну в організмі після їжі, коли спостерігається 
високий рівень цукру крові.

Рекомендовано, аби пацієнти не припиняли прийом саксагліптину і зверталися до своїх лікарів з 
будь-яких питань та проблем.

Література: FDA Drug Safety Communication, US FDA 11 February 2014 (www.fda.gov).

Азатіоприн і меркаптопурин
Зв’язок з печінково-селезінковою Т-клітинною лімфомою
Канада. Triton Pharma Іnc. та Teva Canada Ltd. у ході консультацій з Міністерством охорони здоров’я 

Канади (Helth Canada) інформували про зв’язок між використанням пуринового антагоніста азатіоприну 
(Imuran®) та розвитком печінково-селезінкової Т-клітинної лімфоми (HSTCL), в основному в пацієнтів, 
що використовували азатіоприн та меркаптопурин при запальних захворюваннях кишечника (IBD). 
Схвалена Мінстерством охорони здоров’я Канади інформація для застосування не передбачає викори-
стання азатіоприну та меркаптопурину як монотерапії запальних захворювань кишечника.

Інформація про застосування азатіоприну та меркаптопурину оновлена щодо можливості роз-
витку печінково-селезінкової Т-клітинної лімфоми за їхнього сумісного застосування при запальних 
захворюваннях кишечника, та лікарі мають зважувати наявну на даний час інформацію щодо 
співвідношення ризик/користь при зазначеному лікуванні у своїх пацієнтів.

Література: Advisories, Warnings and Recalls, Helth Canada, 27 March 2014 (www.hc-sc.gc.ca).

Комбіновані гормональні контрацептиви
Перегляд підтверджених ризиків тромбоемболії вен
Велика Британія. Регуляторне Агентство з лікарських засобів та продуктів для здоров’я (MHRA) 

на підставі розгляду останніх свідчень щодо ризику тромбоемболій вен, пов’язаному із застосуван-
ням комбінованих гормональних контрацептивів (CHCs), оголосило, що:

–	 ризик утворення тромбів при низькодозовій гормональній контрацепції невеликий;
–	 існують достатні докази, що ризик тромбоемболій вен (VTE) може відрізнятися в продуктів 

залежно від умісту прогестагенів;
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–	 гормональні контрацептиви, що містять левоноргестрел, норетистерон або норгестимат, 
мають низький ризик розвитку VTE;

–	 користь від застосування гормональних контрацептивів суттєво переважає ризик виникнен-
ня серйозних побічних ефектів;

–	 лікарі, що призначають, та жінки, що приймають гормональні контрацептиви, мають бути 
обізнані з основними факторами ризику щодо тромбоемболій вен, їхніх основних ознак і 
симптомів.

Фахівцям у галузі охорони здоров’я рекомендується розглядати фактори ризику виникнення 
тромбоемболії вен і зберігати пильність щодо виявлених ознак і симптомів.

Фахівці в галузі охорони здоров’я мають також порадити жінкам уважно читати інформацію для 
пацієнта, що супроводжує кожну упаковку гормональних контрацептивів, і відзначати, що вони вико-
ристовують гормональні контрацептиви, якщо їх запитають, чи приймають вони які-небудь інші ліки.

Література:Drug Safety Update, February 2014, Volume 7, issue 7, A2 MHRA, (www.mhra.gov.uk).

Звіробій та гормональні контрацептиви, включаючи імпланти
Зниження ефекту контрацепції
Велика Британія. Регуляторне Агентство з лікарських засобів та продуктів для здоров’я (MHRA) 

оголосило, що звіробій взаємодіє з гормональними контрацептивами. Ця взаємодія супровод
жується зниженням ефективності контрацептивів та підвищенням ризику виникнення непланованої 
вагітності. Це стосується всіх гормональних контрацептивів, за виключенням внутрішньоматкових 
пристроїв, щодо яких на даний час відсутні дані.

Звіробій (Hypericum perforatum L.) є рослинним лікарським засобом, що традиційно 
використовується для покращання зниженого настрою та зняття легкого занепокоєння. 

MHRA отримала два повідомлення в останньому кварталі 2013 року про підозрювану взаємодію 
в жінок з імплантованими контрацептивами, що містять етоноргестрел (Nexplanon® та Implanon®). Ці 
жінки після прийому препаратів звіробою мали незаплановану вагітність. 

Перестороги щодо такої взаємодії включені в інформацію для застосування всіх контрацептивів 
і схвалених продуктів звіробою. Деякі неліцензовані в Великій Британії або доступні online продукти 
не містять подібну інформацію. Відсутність інформації не свідчить про відсутність взаємодії, тому 
спеціалістам у галузі охорони здоров’я рекомендується інформувати жінок, що приймають 
гормональні контрацептиви для попередження вагітності, про те, що вони не мають приймати 
рослинні препарати, що містять у складі звіробой. Ці рекомендації стосуються всіх гормональних 
контрацептивів, за виключенням внутрішньоматкових пристроїв, щодо яких дані відсутні. Також 
необхідно давати пораду жінкам ретельно ознайомлюватись з інформацією для застосування, що 
супроводжує кожну упаковку гормональних контрацептивів.

Література: Drug Safety Update, March 2014, Volume 7, issue 8, A2 MHRA, (www.mhra.gov.uk).

Продукти тестостерону
Досліджуваний ризик реакцій з боку серцево-судинної системи
США. Адміністрація з контролю за ліками та харчовими продуктами США (FDA) досліджує ризик роз-

витку інсульту, інфаркту та смерті в чоловіків, які приймають схвалені FDA лікарські засоби, що містять 
тестостерон. FDA контролює ці ризики й вирішила переглянути безпечність препаратів тестостерону на 
основі останніх публікацій за результатами двох окремих досліджень, у кожному з яких одержані дані 
щодо підвищення ризику реакцій з боку серцево-судинної системи в чоловіків, які отримують терапію 
тестостероном. FDA підготувало це повідомлення, продовжуючи оцінку інформації з цих досліджень та 
інших доступних даних. FDA продовжує консультації для остаточних висновків та рекомендацій після 
повної оцінки. Продукти тестостерону схвалені FDA тільки для використання в чоловіків, у яких відсутній 
або знижений рівень тестостерону, пов’язаний з відповідними захворюваннями.

На даний час FDA не дійшла висновку, що лікування схваленими FDA препаратами тестостерону 
підвищує ризик інсульту, інфаркту або смерті. FDA радить, аби пацієнти не переривали лікування при-
значеними продуктами тестостерону без попереднього обговорення питання з лікарем. При 
призначенні препаратів тестостерону лікарю слід розглядати питання щодо переважання користі від 
його застосування над потенційними ризиками, враховуючи схвалену інформацію для застосування.

Література: FDA Drug Safety Communication, US FDA 31 January 2014 (www.fda.gov).

Діацерин-вміщуючі лікарські засоби
Рекомендації щодо обмеження використання діацерин-вміщуючих  
лікарських засобів
Європа. Координаційна група з взаємного визнання та децентралізованих процедур – Людина 

(Co-ordination Group for Mutual Recognition and Decentralised Procedures – Human (CMDh)) схвалила 
рекомендації щодо обмеження використання діацерин-вміщуючих лікарських засобів для управління 
ризиками виникнення важкої діареї та негативного впливу на печінку. 
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Через ризики, пов’язані з можливістю виникнення важкої діареї, діацерин-вміщуючі лікарські 
засоби більше не рекомендовані для застосування в пацієнтів віком 65 років і більше. Також 
рекомендується, аби пацієнти починали лікування з половини звичайної дози (50 мг на день замість 
100 мг) та припиняли прийом діацерин-вміщуючих препаратів при виникненні діареї.

Крім того, діацерин-вміщуючі лікарські засоби не потрібно застосовувати в пацієнтів з захворю-
ваннями печінки або тих, що мали захворювання печінки в анамнезі. Лікарі мають контролювати 
таких пацієнтів для виявлення ранніх ознак проблем з боку печінки. Лікарі на основі наявних даних 
також мають враховувати, що застосування препаратів діацерину має бути обмеженим за погро
жуючих симптомів остеоартриту стегна або коліна. Лікування може бути розпочате лише лікарем, 
що має досвід лікування остеоартриту.

Ці рекомендації базуються на огляді співвідношення користь/ризик від застосування діацерину, 
проведеного Комітетом з фармаконагляду та оцінки ризиків (PRAC) Європейського Медичного 
Агентства (EMEA’s) за запитом Французького Медичного Агентства (French medicines agency – 
ANSM) про впливи препаратів діацерину на шлунково-кишковий тракт та печінку.

Література: Press release, EMEA, 21 March 2013 (www.ema.europa.eu).

Літій
Ризик гіперкальціємії та гіперпаратиреоїдизму
Канада. Міністерство охорони здоров’я Канади (Helth Canada) інформувало професіоналів охо-

рони здоров’я, що воно переглянуло наявні докази та наукову літературу й визначило, що літій може 
викликати гіперкальціємію, яка може або не може супроводжуватися гіперпаратиреоїдизмом. 
Користь при застосуванні цього лікарського засобу в лікуванні біполярних розладів продовжує 
переважати відомі ризики при його застосуванні.

Helth Canada рекомендує професіоналам охорони здоров’я визначати рівень кальцію в крові 
перед початком лікування, потім через 6 місяців від початку прийому препарату і надалі 1 раз на рік 
при тривалому застосуванні. 

Також рекомендовано визначати рівень паратгормона в крові для розпізнавання або виключення 
гіперпаратиреоїдизму (за необхідності).

Література: Advisories, Warnings and Recalls, Helth Canada, 5 February 2014 (www.hc-sc.gc.ca).

Дорипенем
Ризик при використанні для лікування пневмонії в пацієнтів, що знаходяться 
на штучній вентиляції легень
США. Адміністрація з контролю за ліками та харчовими продуктами США (FDA) дійшла вис-

новку, що застосування протимікробного засобу дорипенему (Doribax®) у лікуванні пневмонії в 
пацієнтів, що знаходяться на штучній вентиляції легень, несе підвищений ризик смерті та має 
нижчу клінічну ефективність порівняно з використанням іміпенему та циластатину (Primaxin®) 
для ін'єкцій.

Лікарі мають розглянути питання щодо доцільностi використання дорипенему з урахуванням 
потенційних ризиків для пацієнтів, що знаходяться на штучній вентиляції легень. Дорипенем до цього 
часу вважається безпечним та ефективним при застосуванні за схваленими FDA показаннями – 
лікування дорослих із ускладненими внутрішньоабдомінальними інфекціями й ускладненими 
інфекціями сечових шляхів, включаючи інфекційні захворювання нирок (пієлонефрити).

(Див. WHO Pharmaceuticals Newsletter № 2, 2012 щодо високого рівня смертності та низької 
клінічної ефективності, що спостерігалася в ході порівняльних клінічних досліджень у Канаді).

Література: FDA Drug Safety Communication, US FDA 5 March 2014 (www.fda.gov).

Лікарські засоби, що містять метисергід
Заклопотаність з приводу виникнення фіброзу
Європа. Європейське Медичне Агентство (ЕМА) рекомендує обмежити використання препаратів 

на основі метисергіду через побоювання, що вони можуть спричинити розвиток фіброзу. Препарати 
на основі метисергіду на даний час можуть застосовуватися тільки для профілактики тяжкої мігрені 
й кластерного головного болю за неефективності інших лікарських засобів.

Крім того, лікування може бути розпочате й проводитися під наглядом лікаря, що має досвід 
лікування мігрені та кластерного головного болю. Пацієнти також мають пройти обстеження щодо 
наявності фіброзу перед початком лікування, і мають проходити відповідні обстеження кожні  
6 місяців. Лікування має бути припинене при появі симптомів фіброзу.

Комітет Агентства з лікарських продуктів для використання в людини (СНМР) підготував огляд, 
зазначивши необхідність додержання цих рекомендацій при використанні метисергіду та інших 
препаратів даного класу (похідні ерготаміну). Симптоми фіброзу часто виникають через деякий час, 
і за відсутності контролю діагноз може бути встановлений занадто пізно аби запобігти серйозному 
(небезпечному для життя) ушкодженню органів.
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Комітет відмічає релевантний клінічний ефект метисергіду при застосуванні в пацієнтів з регу-
лярними нападами мігрені або кластерного головного болю, для яких лікування лімітоване. 

Метисергід – лікарський препарат, що належить до класу «алкалоїдів ерготаміну», що 
застосовується в Європейському Союзі для профілактики мігрені (з або без аури) та інших типів 
пульсуючого головного болю.

Література: Press release, EMA, 21 February 2013 (www.ema.europa.eu).

Орлістат
Взаємодія з антиретровірусними препаратами
Велика Британія. Регуляторне Агентство з лікарських засобів та продуктів для здоров’я (MHRA) 

повідомило, що орлістат теоретично може знижувати абсорбцію антиретровірусних препаратів. Це 
може призвести до затримки ліпофільних препаратів у травному тракті або знизити час проходжен-
ня по травному тракту. Зазначені взаємодії можуть спричинити негативний вплив на ефективність 
антиретровірусної терапії. Отримані повідомлення щодо підозрюваної взаємодії між орлістатом і 
ефавіренцем та між орлістатом і лопінавіром, однак, теоретично такий механізм взаємодії може 
мати місце в разі інших антиретровірусних препаратів.

Професіоналам у галузі охорони здоров’я надані рекомендації розпочинати лікування орлістатом 
лише після ретельного розгляду можливого впливу на ефективність антиретровірусних препаратів. 
Фармацевти мають попередити пацієнтів, які приймають антиретровірусні препарати, проконсуль-
туватися з лікарем перед прийомом 60 мг орлістату, що відпускається без рецепта.

Орлістат – потенційний, специфічний і тривало діючий інгібітор ліпаз травного тракту, що знижує 
кількість жирів, які надходять до організму з їжею. Орлістат показаний для зниження ваги в 
комбінації з низько-калорійною, знежиреною дієтою. Він доступний у капсулах по 120 мг під торго-
вельною назвою Xenical® і в капсулах по 60 мг під торговельною назвою AlliTM. Xenical® відпускається 
виключно за рецептом, тоді як AlliTM відпускається без рецепта під наглядом фармацевта.

Література: Drug Safety Update, March 2014, Volume 7, issue 8, A1 MHRA, (www.mhra.gov.uk).
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