COVID-19

medicamentos antihipertensivos que actuan
sobre el sistema renina-angiotensina e infeccion

Ante la aparicién de publicaciones sugiriendo que el trata-
miento con antihipertensivos del tipo IECA y/o ARA-II podria
ser un factor de riesgo de gravedad para pacientes hospita-
lizados infectados con el SARS-CoV-2 (causa de la enferme-
dad COVID-19) o que el tratamiento con ARA-II podria actuar
como factor de proteccidn, la Agencia Espafiola de Medica-
mentos y Productos Sanitarios (AEMPS) recomienda que

los pacientes en tratamiento con ese tipo de medicamentos
continuden con el tratamiento, sin que actualmente esté jus-

La Agencia Espafola de Medicamentos
y Productos Sanitarios ha informa-

do mediante una Nota Informativa
(AEMPS, 2020), y actualizaciéon pos-
terior, de nueva informacion sobre la
controversia del uso de antihiperten-
sivos del grupo de los inhibidores de la
enzima convertidora de angiotensina o
IECA (por ejemplo, enalapril, lisinopril
y similares) y de los antagonistas de
los receptores de angiotensina-II o
ARA-II (por ejemplo, losartan, irbesar-
tan, valsartan y similares) en pacientes
infectados por el virus SARS-CoV-2.

La polémica ha surgido porque este
virus utiliza el receptor ECA2 (en
inglés, la ACE2) de las células de los
alvéolos pulmonares para penetrar en
ellas por endocitosis, y asi utilizar los
procesos de la célula para replicarse,
multiplicarse y salir por exocitosis para
contagiar a través de las gotitas de
Fliigge que se exhalan al hablar, toser o
estornudar.

Conviene recordar que los medica-
mentos que acttian sobre el sistema
renina-angiotensina (SRA), en parti-
cular los IECA y los ARA-II, se utili-
zan con diferentes indicaciones en
pacientes con hipertension arterial y
diferentes co-morbilidades, y son de
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uso extendido en pacientes cardiopa-
tas y en diabéticos.

Recientemente, algunas publicaciones
procedentes de China han sugerido
que el tratamiento con antihiperten-
sivos del tipo IECA y/o ARA-II podria
ser un factor de riesgo de gravedad e
incluso de mortalidad para pacientes
hospitalizados infectados con CO-
VID-19 (Fang et al., 2020). Se ha suge-
rido también que el tratamiento con
ARA-II podria actuar como factor de
proteccion de dichas complicaciones
(Zhang et al., 2020). Estas hipdtesis sur-
gen de la observacion, en modelos in
vitro y en estudios en animales, de que
al igual que el coronavirus causante de
SARS (el SARS-CoV-1), el SARS-CoV-2
causante de la COVID-19 se une a una
enzima, la ECA2, para infectar a las cé-
lulas, y que dicha enzima parece estar
sobrexpresada en sujetos tratados con
IECA o con ARA-IIL

Sin embargo, hasta la fecha, no existen
datos clinicos que avalen una mayor
gravedad en la evolucion de la infec-
cion en pacientes tratados con IECA

o con ARA-II y las recomendaciones
se basan principalmente en hallazgos

tificada una modificacién del mismo. Recuerda, ademas, que
estudios clinicos recientes no han observado ningun efecto
de esos medicamentos sobre la gravedad de la COVID-19,
confirmando la conveniencia de mantener los tratamientos.
En general, en pacientes con infeccidn por SARS-CoV-2 y
sintomas severos o sepsis, cualquier tipo de antihipertensivo
(incluyendo los que actian sobre el sistema renina-angio-
tensina) debe utilizarse de acuerdo con las guias clinicas,
teniendo en cuenta la situacion hemodindamica del paciente.

experimentales, sin evidencia de un
efecto clinico real en seres humanos.

Por otro lado, la suspension de los tra-
tamientos muy probablemente no se
traduciria en una reduccion inmediata
de ECAZ2, por lo que, de ser cierta la
hipétesis, el efecto no seria inmediato
y si podria aumentar a corto plazo el
riesgo de complicaciones relacionadas
con la patologia que se esta tratando.
Muchos de los enfermos con COVID-19
son pacientes de edad avanzada que
tienen patologias de base (diabetes
mellitus, cardiopatia isquémica), las
cuales a su vez son factores de riesgo
de una mayor gravedad y mortalidad
por dicha enfermedad; por tanto, es
esperable que muchos de ellos estén
tratados con IECA o ARA-II, sin que
eso signifique que el propio tratamien-
to antihipertensivo sea el factor que
empeora el pronostico de su infecciéon
por coronavirus.

Con respecto a pacientes graves con
COVID-19 y en tratamiento con IECA,
ARA-II u otros antihipertensivos, el
médico debera valorar la pertinen-
cia de mantener este tratamiento en
funcion de la situacion hemodinamica
del paciente.
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Recientemente se han publicado
varios estudios clinicos en los que no
se observa ningtn efecto desfavora-
ble del tratamiento con IECA/ARA-II
en la evolucion de los pacientes con
COVID-19.

El trabajo mas reciente (De Abajo et al.,
2020) se ha realizado en Espana. Este
estudio observacional ha analizado la
posible diferencia en la hospitalizacion
de pacientes en tratamiento con IECA

Recomendaciones

Recomendaciones para los profesio-
nales sanitarios

En linea con las recomendaciones de
la Sociedades Europea y Espanola de
Cardiologia, la AEMPS recomienda lo
siguiente:

* Los pacientes en tratamiento con
medicamentos del grupo de los
IECA o ARA-II deben continuar con
el tratamiento, sin que actualmente
esté justificada una modificacion del
mismo.
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0 ARA-II respecto a los tratados con
otros antihipertensivos. Los pacientes
hospitalizados por COVID-19 proce-
dian de siete hospitales y los controles
poblacionales se obtuvieron de la base
de datos BIFAP (Macia et al., 2020). No
se observaron diferencias en cuanto al
requerimiento de hospitalizaciéon por
COVID-19 en pacientes tratados con
IECA o ARA-II respecto a los tratados
con otros medicamentos antihiper-
tensivos.

Recientemente también se han publica-
do varios estudios que analizan si el uso
de IECA /ARA-II supone un factor de
riesgo para contraer la infeccion, esto

para los pacientes

* En los pacientes con COVID-19 con
sintomas severos o sepsis, tanto los
antihipertensivos que acttan sobre
el sistema renina-angiotensina como
otro tipo de antihipertensivos deben
de manejarse de acuerdo con las
guias clinicas, teniendo en cuenta la
situacion hemodinamica del paciente.

Recomendaciones para los pacientes
* Sise encuentra en tratamiento con

medicamentos denominados IECA
(por ejemplo, enalapril, lisinopril o

es, si su uso se asocia con el resultado
positivo en el test para COVID-19 (Man-
cia et al., 2020; Reynolds et al., 2020), de
severidad de la enfermedad (Mehta et
al., 2020; Li et al., 2020) o de mortalidad
en pacientes infectados (Mehra et al.,
2020; Zhang et al., 2020). En ninguno de
estos estudios se observo un aumento
de riesgo asociado al uso de IECA o
ARA-II en las variables estudiadas.

En resumen, los resultados de estos es-
tudios clinicos confirman las recomen-
daciones de las sociedades cientificas y
de la Agencia Espanola de Medicamen-
tos y Productos Sanitarios (AEMPS) que
se indican a continuacion.

perindopril, entre otros) o ARA-II
(por ejemplo, losartan, irbesartan o
valsartan, entre otros), no hay motivo
para que cambie su tratamiento en
relacion con el riesgo de COVID-19.

» Continte con su tratamiento habi-
tual para controlar la tension arterial
u otra enfermedad en la que se utili-
zan estos medicamentos.

* Consulte cualquier duda con su
médico y siga sus instrucciones de
tratamiento.
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Informacion importante

El Sistema Espafiol de Farmacovigilancia de Medicamentos de Uso Humano
(SEFV-H) se basa en el programa de notificacién esponténea de un profesio-
nal sanitario (médico, odontélogo, farmacéutico, enfermero, otros) o de un
ciudadano, de una sospecha de relacién entre un medicamento (incluidos
vacunas, sueros, gases medicinales, formulas magistrales, plantas medicina-
les) y un sintoma o signo adverso (reaccién adversa, RAM) que manifieste el
paciente o familiar (programa de tarjeta amarilla). El Real Decreto 577/2013

¢Qué notificar?

Se deben notificar

las sospechas de RAM:

Con medicamentos autorizados, incluidas las
de aquellos que se hayan utilizado en condiciones
diferentes a las autorizadas o con medicamentos

extranjeros importados con autorizacién de la AEMPS.

Principalmente las RAM ‘graves’ (mortales, o
gue amenacen la vida, prolonguen o provoquen
una hospitalizacidn, causen incapacidad o sean
médicamente importantes y las trasmisiones de
un agente infeccioso a través de un medicamento)

0 RAM ‘inesperadas’ de cualquier medicamento

Las que sean consecuencia de ‘errores de medica-

cién’, que ocasionen dafio en el paciente,

Las originadas por ‘interacciones’ con medicamen-
tos, plantas medicinales, incluso alimentos (zumo de

pomelo, ahumados, cruciferas, etc).

RAM a su Centro Autondmico o Regional de
Farmacovigilancia mediante las ‘tarjetas amarillas'
Consulte en este directorio su Centro Autonémico

de Farmacovigilancia correspondiente.

COVID-19 ( https://secardiologia.es )
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de Farmacovigilancia de medicamentos de uso humano (BOE num. 179, de 27
de julio de 2013) entrd en vigor el 28 de julio de 2013. La Agencia Espafiola
de Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS) coordina el SEFV-H. A su
vez se integra en el Sistema Europeo de Farmacovigilancia que desde 1995
coordina la Agencia Europea de Medicamentos (EMA), y participa desde 1984
en el Programa Internacional de Farmacovigilancia de la OMS, junto con mas
de 130 paises.

¢Ddnde conseguir

tarjetas amarillas?

Consultando a su Centro correspondiente del SEFV-H.
Podra encontrar el directorio de Centros en las
primeras paginas del “Catélogo de Medicamentos” y
en las paginas de Internet http://www.portalfarma.
com y http://www.aemps.gob.es/vigilancia/

medicamentosUsoHumano/docs/dir_serfv.pdf.

¢ Como notificar?

No olvide notificar cualquier sospecha de

¢Donde consultar las fichas
técnicas y prospectos

de los medicamentos?

En la pagina web de la AEMPS http://www.aemps.

gob.es, seleccionando "CIMA: Centro de Informacién

Con medicamentos de ‘seguimiento adicional’
(durante sus primeros 5 afios desde la autorizacion,
identificados con un tridngulo negro invertido (¥) a la
izquierda del nombre del medicamento en el material
informativo, en el prospecto y en la ficha técnica);

ver la lista mensual de los medicamentos con “tridn-
gulo negro” en la web de la AEMPS: https://www.
aemps.gob.es/vigilancia/medicamentosUsoHumano/

seguimiento_adicional.htm#lista_europea

METODO electrénico: desde el 15 de enero de 2013
se puede notificar a través del sitio web https://
www.notificaRAM.es/, y el sistema electrénico hace
llegar a su centro correspondiente la notificacion de
sospecha de RAM. Sirve para profesionales sanitarios
y para ciudadanos, en formularios diferentes. La
nueva legislacién europea de farmacovigilancia
establece esta posibilidad para facilitar la notificacion

de las sospechas de RAM por la poblacién en general.

on-line de Medicamentos de la AEMPS, Humanos”,
se pueden consultar por nombre comercial o por sus
principios activos. También estan disponibles en la
base de datos BOT PLUS.

NOTA: la menci6n de marcas comerciales
en el texto solo tiene fines de identificacion,
y en absoluto se les debe asignar
directamente lo descrito en el texto.



Nuevas fechas

Sevilla

de la Farmacio

14 al 16 de septiembre de 2021

En septiembre de 2021 Sevilla acogerd por primera
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