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Obr. 1. Chemickd struktura nesteroidniho antagonisty mineralokortikoidniho receptoru finerenonu ve srovndni's piirozenym agonistou aldosteronem a steroidnimi

antagonisty spironolaktonem a eplerenonem

Finerenon

ly hyponatremie a hyperurikemie. Na davce
z4vislé a reverzibilni byly i hypotenze a po-
kles glomerularni filtrace. Méné casty byl po-
kles sérového hemoglobinu a hematokritu
pfi anémii. Vyskytnout se mohou i alergické
reakce, nejcastéji s kozni symptomatologif
(svédéni) (8). Nesteroidni chemicka struktura
a vysoka selektivita k cilovému receptoru za-
jistuje finerenonu absenci antiandrogennich
nezadoucich ucink(, jako jsou gynekomastie
nebo erektilni dysfunkce u muzl a poruchy
menstruac¢niho cyklu ¢ibolestivost prsd u zen.

Z farmakodynamickych Iékovych interakci
je nejvyznamnéjsi potenciace hyperkalemi-
zujiciho U¢inku finerenonu jinymi léky. Neni
vhodné soucasné uzivani jinych antagonistt
aldosteronu (spironolaktonu nebo eplereno-
nu), nedoporucuje se ani kombinace s klasic-
kymi kalium Setficimi diuretiky amiloridem
nebo triamterenem. Opatrnost je tieba pfi lé¢-
bé trimetoprimem (i v kombinaci se sulfame-
toxazolem), kdy je potfeba sledovat hladinu
drasliku v séru a mlZze byt nutné podavani
finerenonu docasné prerusit (8).

Pro mozné farmakokinetické Iékové in-
terakce je nejvyznamnéjsim predpokladem
témér kompletni metabolizace finerenonu
na CYP3A4 (9, 11, 12). Soucasné podavani sil-
nych inhibitor této formy cytochromu P450
je pfimo kontraindikovano. Nej¢astéji bude
pravdépodobné pfipadat v Uvahu klaritromy-
cin, itrakonazol a ritonavir. Stejné tak se nedo-
porucuje uzivat grapefruitové stavy. Stredné
silné a slabé inhibitory mohou byt podéavany
se zvysenou opatrnosti, pfedevsim stran rizika
hyperkalémie (8).

Silné a stfedné silné induktory CYP3A4
mohou vyznamné snizovat Ucinek finerenonu,
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Aldosteron

Spironolakton

proto neni doporuceno soucasné poddavani |a-
tek jako je rifampicin, karbamazepin, fenytoin
a extrakty z trezalky teckované (8).

Vysledky klinickych studii

Program studii Il. faze klinického hodnoce-
ni s ndzvem ARTS (MinerAlocorticoid Receptor
antagonist Tolerability Study) zahrnul celkem
vice nez 2000 pacient(. Byl zaméfen na ovére-
ni i¢innosti a bezpec¢nosti u pacientt s diabe-
tem 2. typu a chronickou rendlni insuficienci
nebo u osob s chronickym srde¢nim selhdnim
se snizenou ejekeni frakei a diabetem 2. typu
nebo chronickou rendlni insuficienci (13).

Studie ARTS-DN (Diabetic Nephropathy)
zahrnula 821 pacientl s diabetem 2. typu a al-
buminurii. Pridani finerenonu k [é¢bé ACE in-
hibitorem nebo sartanem vedlo po 90 dnech
|é¢by k 25-38% redukci poméru albuminu
a kreatininu v moc¢i ve srovnani s pfidanim
placeba. Pfitom doslo jen k minimdlnim po-
klesim krevniho tlaku a eGFR i vyskytu hy-
perkalemie (14).

Eplerenon

Redukce progrese chronické renalni insufi-
cience a kardiovaskuldrni mortality a morbi-
dity byla u pacientd s diabetem 2. typu a ch-
ronickym onemocnénim ledvin studovana ve
dvou placebem kontrolovanych, multicent-
rickych, randomizovanych a dvojité zaslepe-
nych studiich faze Il klinického hodnoceni
nazvanych FIDELIO-DKD a FIGARO-DKD (13).

Ve studii FIDELIO-DKD bylo randomizo-
vano 5674 diabetikl 2. typu s chronickou re-
nalni insuficienci, s prokazanou perzistentni
albuminurii (>30mg/g az 5000 mg/qg), eGFR
25 az 75ml/min/1,73 m? a hladinou drasliku
v séru <4,8mmol/| pfi screeningu v poméru
1:1 do skupiny lé¢ené finerenonem a kont-
rolni placebové. Vsichni zafazeni byli 1é¢eni
maximalni doporucenou a tolerovanou dav-
kou ACEi nebo ARB. Primarnim hodnocenym
kompozitnim parametrem bylo rendlni selha-
ni, setrvaly pokles eGFR o0 40% a vice nebo
smrt z rendlnich pficin. Sekundarni kompozitni
parametr sestaval z mrti z kardiovaskularnich
pricin, nefatalniho infarktu myokardu nebo
nefatalni cévni mozkové piihody a hospita-

Obr. 2. Porovndni farmakodynamiky finerenonu a eplerenonu
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