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	МЕЗИМ® ФОРТЕ 10000
	таблетки, вкриті оболонкою, кишковорозчинні № 10х1, № 10х2, № 10х5 UA/7977/01/01
	Берлін-Хемі АГ (Менаріні Груп) Німеччинавиробники, що виконують виробництво препарату in bulk: 

БЕРЛІН-ХЕМІ АГ (МЕНАРІНІ ГРУП), Нiмеччина;

виробники, що виконують кінцеве пакування:

БЕРЛІН-ХЕМІ АГ (МЕНАРІНІ ГРУП), Німеччина

Менаріні – Фон Хейден ГмбХ, Німеччина;

виробники, що виконують контроль серії:

БЕРЛІН-ХЕМІ АГ (МЕНАРІНІ ГРУП), Німеччина

виробник, що виконує випуск серії:

БЕРЛІН-ХЕМІ АГ (МЕНАРІНІ ГРУП), Німеччина
	Протипоказання. Підвищена чутливість до свинячого м’яса, азорубінового лаку або до інших компонентів препарату. Гостра стадія захворювання при загостренні хронічного панкреатиту. 

Належні заходи безпеки при застосуванні. Кишкова непрохідність – це відоме ускладнення у хворих на муковісцидоз, тому при наявності симптоматики, що нагадує цей стан, слід пам’ятати про можливі кишкові стриктури. Препарат містить активні ферменти, які можуть пошкоджувати слизову оболонку ротової порожнини, тому таблетки слід ковтати цілими, не розжовуючи. Препарат не слід застосовувати хворим із рідкісною вродженою непереносимістю галактози, дефіцитом в організмі лактази або синдромом малабсорбції глюкози і галактози.
Особливі застереження. 

Застосування у період вагітності або годування груддю. У період вагітності та годування груддю препарат приймають за призначенням лікаря, якщо очікувана користь для матері переважає потенційний ризик для плода/дитини.

Здатність впливати на швидкість реакції при керуванні автотранспортом або роботі з іншими механізмами. Немає. 

Діти. Застосовується у дітей віком від 3 років. 

Побічні ефекти. У хворих на муковісцидоз, насамперед при застосуванні великих доз препарату, може мати місце підвищене виділення сечової кислоти із сечею, тому для уникнення утворення сечокислих конкрементів у таких хворих слід контролювати її вміст у сечі. 
Взаємодія з іншими лікарськими засобами та інші види взаємодій. При застосуванні препаратів, що містять панкреатин, може зменшуватись всмоктування фолієвої кислоти, що може вимагати додаткового її надходження в організм. Цуркознижувальна дія акарбози і міглітолу може понижуватись при одночасному застосуванні Мезим( форте 10000.


	Протипоказання. Підвищена чутливість до панкреатину свинячого походження, азорубінового лаку або до інших допоміжних речовин препарату. Гострий панкреатит або хронічний панкреатит у стадії загострення (але епізодичне застосування можливе у фазі затухаючого загострення при розширенні дієти за наявності розладів функції підшлункової залози).  

Належні заходи безпеки при застосуванні. Кишкова непрохідність – це відоме ускладнення у хворих на муковісцидоз, тому у разі симптоматики, що нагадує цей стан, необхідно пам’ятати про можливі кишкові стриктури. Препарат містить активні ферменти, які можуть пошкоджувати слизову оболонку ротової порожнини, аж до утворення виразок, тому таблетки потрібно ковтати цілими, не розжовуючи. Препарат не слід застосовувати хворим із рідкісним вродженим неприйняттям галактози, дефіцитом в організмі лактази або синдромом малабсорбції глюкози і галактози.

Особливі застереження. 

Застосування у період вагітності або годування груддю. У період вагітності та годування груддю препарат приймають за призначенням лікаря, якщо очікувана користь для матері переважає потенційний ризик для плода/дитини.

Здатність впливати на швидкість реакції при керуванні автотранспортом або роботі з іншими механізмами. Застережень немає.

Діти. Застосовують дітям віком старше 3 років. 
Побічні ефекти. Для оцінки частоти виникнення побічних ефектів використовується така класифікація: дуже часто: ≥ 1/10; часто: ≥ 1/100 і < 1/10; іноді: ≥ 1/1000 і < 1/100; рідко: ≥ 1/10000 і < 1/1000; дуже рідко: < 1/10000, частота невідома (оцінка не може бути проведена за наявними даними).

Розлади імунної системи. Дуже рідко: алергічні реакції негайного типу (шкірне висипання, чхання, сльозотеча, бронхоспазм). Частота невідома: азорубіновий лак (Е 122) може спричинити алергічні реакції.

Розлади травного тракту. Дуже рідко: у хворих на муковісцидоз при застосуванні високих доз панкреатину можуть утворюватися звуження в ілеоцекальній ділянці та у висхідній частині ободової кишки; алергічні реакції з боку травного тракту (діарея, біль у животі, нудота, зміна характеру випорожнень). 

Розлади сечостатевої системи. Частота невідома: у хворих на муковісцидоз можливе підвищене виділення сечової кислоти із сечею, особливо при застосуванні високих доз панкреатину. Для уникнення утворення сечокислих конкрементів у таких хворих слід контролювати її вміст у сечі.

Взаємодія з іншими лікарськими засобами та інші види взаємодій. При застосуванні препаратів, що містять панкреатин, може зменшуватися всмоктування фолієвої кислоти, що може потребувати додаткового її надходження в організм. Цуркознижувальна дія акарбози і міглітолу може понижуватися при одночасному застосуванні Мезиму( форте 10000.



	Наказ МОЗ України від 01 березня 2011 р. № 116


	АМОКСИКЛАВ®
	порошок для 100 мл оральної суспензії (125 мг/31,25 мг в 5 мл) у флаконах № 1 (разом з поршневою піпеткою)
	Сандоз Фармасьютікалз д.д. Словенія Лек фармацевтична компанія д.д., Словенія, підприємство компанії Сандоз Словенія
	Побічна дія. Найчастіше відмічалися шлунково-кишкові розлади (діарея, нудота, блювання) та висипання на шкірі. Для зменшення негативних проявів з боку шлунково-кишкового тракту препарат слід приймати під час їди.

З боку органів і систем можуть спостерігатися такі небажані ефекти:

кровотворна та лімфатична системи: поодинокі випадки лейкопенії, агранулоцитозу, еозинофілії, гемолітичної анемії, тромбоцитопенії, тромбоцитозу, гіпоплазії кісткового мозку, збільшення протромбінового часу;

ендокринна система: підвищення температури тіла;

нервова система: головний біль, безсоння, запаморочення, сплутаність свідомості, збудження, гіперактивність, рідко – судоми;

шлунково-кишковий тракт: діарея, нудота, блювання, рідко – абдомінальні болі, стоматит, потемніння язика, кандидоз; іноді – псевдомембранозний коліт;

печінка та жовчовивідні шляхи: рідко відмічаються минущі підвищення рівня сироваткових трансаміназ, лактатдегідрогенази та лужної фосфатази; дуже рідко – дисфункція печінки, холестатична жовтуха, холестатичний гепатит;

шкіра та підшкірні тканини: свербіж, кропив’янка, ангіодема; рідко – мультиформна еритема, синдром Стівенса-Джонсона, ексфоліативний дерматит, включаючи токсичний епідермальний некроз; відмічались також реакції, подібні до симптомів сироваткової хвороби: кропив’янка або шкірні висипання, що супроводжувались артритом, артралгією, міалгією та підвищенням температури тіла, а також бронхоспазмом;

cечовидільна система: дуже рідко спостерігається інтерстиціальний нефрит і гематурія.

Лікування необхідно негайно припинити при виникненні реакцій гіперчутливості, анафілактичного шоку, токсичної дії на кістковий мозок або розвитку інтерстиціального нефриту.

Протипоказання. Гіперчутливість до амоксициліну, клавуланової кислоти або інших  компонентів препарату. Гіперчутливість до антибіотиків групи пеніцилінів в анамнезі. Холестатична жовтуха або гепатит, що спричинені прийомом антибіотиків групи пеніцилінів в анамнезі. Інфекційний мононуклеоз, лімфолейкоз.

Особливості застосування. Незважаючи на те, що Амоксиклав( має характерну для антибіотиків групи пеніцилінів низьку токсичність, при тривалому курсі лікування (застосування понад 14 діб) рекомендується проводити періодичний контроль функції нирок, печінки, формули крові.

Амоксиклав( з обережністю призначають пацієнтам з алергічними реакціями в анамнезі, особливо на цефалоспорини, через можливий розвиток перехресної алергії.

Необхідна обережність при призначенні препарату пацієнтам з порушеннями функції печінки. Для пацієнтів з тяжкими порушеннями функції нирок необхідна адекватна корекція дози або збільшення інтервалів між прийомами.

Пацієнтам з печінковою недостатністю Амоксиклав( призначають з обережністю, регулярно контролюючи функцію печінки. Порушення функції печінки може виявлятися через декілька тижнів після завершення лікування.

У зв`язку з можливістю розвитку псевдомембранозного коліту хворі з діареєю, що розвинулась після прийому антибіотиків, потребують особливої уваги лікаря.

При розвитку вторинного бактеріального або грибкового ураження стійкими мікроорганізмами слід припинити лікування і призначити адекватну терапію.

У зв`язку з тим, що у великої кількості хворих на інфекційний мононуклеоз і лімфолейкоз, які отримували ампіцилін, спостерігали появу еритематозних висипань, призначення Амоксиклаву( таким хворим не рекомендується. 

Під час лікування пацієнтам рекомендується вживати велику кількість рідини для запобігання кристалурії.

Препарати, що містять калій, можуть зашкодити пацієнтам, які перебувають на калієвій дієті. Можуть спостерігатись гіперкаліємія, шлунково-кишкові розлади.

Застосування в період вагітності та лактації. За наявності чітких показань Амоксиклав( може застосовуватись під час вагітності, якщо очікувана користь для матері  перевищує ризик для плода.

Амоксицилін і клавуланова кислота у невеликій кількості проникають у грудне молоко, тому під час лікування годування груддю слід припинити.

Вплив на психофізичні здатності. Спеціальні застереження відсутні.

Вплив на результати лабораторних аналізів. З реактивом Бенедикта Амоксиклав( дає псевдопозитивну реакцію на глюкозу в сечі, псевдопозитивний результат тесту Кумбса.

Рекомендується застосовувати ферментативні реакції з глюкозооксидазою.

Взаємодія з іншими лікарськими засобами. При одночасному застосуванні Амоксиклаву( і метотрексату токсичність останнього зростає. Одночасне застосування алопуринолу підвищує ризик розвитку екзантеми. 

Амоксиклав( і аміноглікозидні антибіотики фізично та хімічно несумісні. 

Антибіотики можуть знижувати ефективність пероральних протизаплідних засобів.

У деяких випадках лікарський засіб може збільшувати протромбіновий час, у зв(язку з чим одночасне застосування Амоксиклаву( і пероральних антикоагулянтів потребує особливої  обережності. 

Пеніциліни, впливаючи на шлунково-кишкову флору, можуть змінювати фармакокінетику глікозидів наперстянки, всмоктування яких може збільшуватись. 

Слід уникати одночасного призначення з дисульфірамом. 

Такі препарати, як хлорамфенікол, макроліди, тетрациклінові антибіотики, при прийомі разом з  Амоксиклавом( можуть маскувати дію амоксициліну.

Пробенецид підвищує рівень амоксициліну у сироватці крові при прийомі разом з Амоксиклавом(.

	Протипоказання.

Підвищена чутливість до амоксициліну, клавуланової кислоти, до інших β-лактамних антибіотиків, у тому числі до пеніцилінів та цефалоспоринів. 

Наявність  в анамнезі тяжких порушень функції печінки, холестатичної жовтяниці, пов’язаних із застосуванням препарату; протипоказано хворим на інфекційний мононуклеоз і лімфолейкоз (див. «Особливості застосування»).

Побічні реакції.

Загальноприйнята класифікація побічних реакцій за частотою: дуже часто (( 1/10), часто (( 1/100, ( 1/10), нечасто (( 1/1000, ( 1/100), рідко (( 1/10 000, ( 1/1 000), дуже рідко (( 1/10 000),

невідомо (не може бути оцінено через відсутність даних). 

Інфекції та інвазії: часто – кандидоз шкіри та слизових оболонок; невідомо – розвиток суперінфекції.

З боку кровотворної та лімфатичної системи: рідко – оборотна лейкопенія (включаючи нейтропенію) та тромбоцитопенія; дуже рідко – оборотний агранулоцитоз і гемолітична анемія, еозинофілія, панцитопенія, мієлосупресія, збільшення часу кровотечі та протромбінового індексу.

З боку імунної системи: дуже рідко – ангіоневротичний набряк, анафілаксія, сироваткоподібний синдром, алергічний васкуліт.

З боку нервової системи: нечасто – запаморочення, головний біль, безсоння, збудження; дуже рідко – оборотна гіперактивність і судоми. Судоми можуть виникати у пацієнтів з порушеною функцією нирок або у тих, хто отримує високі дози препарату.

З боку травного тракту:  часто –  діарея, нудота, блювання, анальний свербіж; рідко – порушення травлення, біль у животі, стоматит, антибіотикоасоційований коліт  (включаючи геморагічний  та псевдомембранозний коліт); дуже рідко  – забарвлення язика у чорний колір,
 зміна забарвлення зубів, що можна усунути за допомогою чищення зубів.

З боку гепатобіліарної системи: нечасто – помірне підвищення рівня АСТ та/або АЛТ, лактатдегідрогенази та лужної фосфатази; дуже рідко – гепатити та холестатична жовтяниця. 

Шкіра та підшкірні тканини: нечасто – шкірні висипання, свербіж, кропив’янка; рідко – поліморфна еритема; дуже рідко – синдром Стівенса-Джонсона, токсичний епідермальний некроліз, пухирчастий ексфоліативний дерматит, гострий генералізований екзантематозний пустульоз. У разі появи будь-якого алергічного дерматиту лікування слід припинити.
З боку сечовидільної системи: дуже рідко – інтерстиціальний нефрит, кристалурія, гематурія. 
Застосування у період вагітності або годування груддю.

Даних про тератогенну дію препарату немає (амоксицилін і клавуланова кислота належать до категорії В відповідно до класифікації FDA). Слід уникати застосування препарату під час вагітності, особливо у І триместрі, крім випадків, коли користь від застосування препарату переважає потенційний ризик.

Амоксицилін і клавуланова кислота у невеликій кількості проникають у грудне молоко, тому не можна виключити ризик розвитку гіперчутливості у дитини, яка перебуває на грудному вигодовуванні. Застосування Амоксиклаву® у період лактації можливе тільки після ретельної оцінки співвідношення користь/ризик.  
Діти.

Препарат у формі суспензії призначають дітям віком з 2 місяців. Дітям до 2 місяців  застосовують парентеральну форму Амоксиклаву®.
Особливості застосування.

Перед початком терапії Амоксиклавом® необхідно точно визначити наявність в анамнезі реакцій гіперчутливості до пеніцилінів, цефалоспоринів або інших алергенів. Тяжкі алергічні реакції        (в т.ч. анафілактоїдні) найчастіше виникають у хворих з наявністю гіперчутливості до пеніцилінів в анамнезі. У разі виникнення алергічних реакцій слід припинити терапію Амоксиклавом® і розпочати відповідну альтернативну терапію.

У випадку, коли доведено, що інфекція зумовлена мікроорганізмами, чутливими до амоксициліну, необхідно переглянути можливість переходу з комбінації амоксицилін/кислота клавуланова на амоксицилін відповідно до офіційних рекомендацій.

Тривале застосування препарату іноді може спричиняти надмірний ріст нечутливої до Амоксиклаву®  мікрофлори. Препарат не слід застосовувати для лікування S. pneumoniae, стійкого до пеніциліну.

У пацієнтів із порушеннями функції нирок або у тих, хто отримував високі дози препарату, можуть виникати судоми.

Розвиток генералізованої еритеми на початку лікування може бути симптомом гострого генералізованого екзантематозного пустульозу. У такому разі необхідно припинити застосування Амоксиклаву® і в подальшому протипоказано введення амоксициліну. 

Амоксиклав® необхідно відмінити при підозрі на інфекційний мононуклеоз і лімфоцитарний лейкоз, оскільки виникнення при цьому захворюванні кореподібного висипання може бути пов’язане з прийомом амоксициліну. 

Зрідка у пацієнтів, котрі приймають Амоксиклав®, може спостерігатися подовження протромбінового часу. При супутньому прийомі антикоагулянтів необхідний відповідний моніторинг. 

Амоксиклав® слід з обережністю призначати пацієнтам з дисфункцією печінки. Небажані реакції з боку печінки виникають переважно у чоловіків і хворих літнього віку і їх виникнення може бути пов’язано з тривалим застосуванням препарату. Ознаки та симптоми захворювання виникають під час або одразу після лікування, але в деяких випадках можуть виникнути через кілька тижнів після закінчення лікування. Ці явища зазвичай мають оборотний характер. Надзвичайно рідко мали місце летальні випадки, які траплялись у пацієнтів з тяжким основним захворюванням або у пацієнтів, які одночасно лікувались препаратами, що мають негативний вплив на печінку.

Застосування антибіотиків може спричинити розвиток псевдомембранозного коліту різного ступеня вираженості. При наявності тяжкої персистуючої діареї після застосування антимікробних засобів важливо впевнитися, що вона не пов’язана з указаною патологією. Препарати, що пригнічують перистальтику, протипоказані. 

У випадку довготривалого лікування показані регулярні перевірки ниркової та печінкової функції та проведення гематологічних досліджень.

Для пацієнтів з порушенням функції нирок необхідно коригувати дозу відповідно до ступеня порушення. У хворих зі зменшенням кількості виділеної сечі дуже рідко може виникнути кристалурія, головним чином при парентеральному введенні препарату. 

При лікуванні амоксициліном для визначення рівня глюкози в крові рекомендується використовувати ферментативні реакції з глюкозооксидазою, оскільки інші методи можуть давати хибнопозитивні результати.

Присутність клавуланової кислоти у препараті може спричиняти неспецифічне зв’язування IgG і альбуміну на мембранах еритроцитів, тому, як наслідок, можливий хибнопозитивний результат при проведенні тесту Кумбса.

Є повідомлення про хибнопозитивні результати тестів на наявність Aspergillus у пацієнтів, які отримували амоксицилін/клавуланову кислоту.

Здатність впливати на швидкість реакції при керуванні автотранспортом або роботі з іншими механізмами.

Негативного впливу на швидкість реакції при керуванні автотранспортом або роботі з іншими механізмами не спостерігалося, але слід враховувати імовірність такого побічного ефекту як запаморочення.

Взаємодія з іншими лікарськими засобами та інші види взаємодій. 

Амоксиклав® не слід застосовувати разом із бактеріостатичними хіміотерапевтичними засобами/антибіотиками (хлорамфенікол, макроліди, тетрацикліни або сульфонаміди), оскільки в реакціях in vitro при таких комбінаціях спостерігався антагоністичний ефект.

При одночасному застосуванні з алопуринолом підвищується ризик висипань на шкірі. 

Одночасне застосування Амоксиклаву® і метотрексату може збільшити токсичність останнього (лейкопенія, тромбоцитопенія, виразкоутворення на шкірі). 

Пробенецид знижує канальцеву секрецію амоксициліну, тому при одночасному застосуванні пробенециду з Амоксиклавом® можливе підвищення вмісту амоксициліну в крові. Підвищений рівень амоксициліну може зберігатися протягом тривалого часу. До клавуланової кислоти це не стосується. 

Як і інші антибіотики широкого спектра дії, Амоксиклав® може знижувати ефективність пероральних протизаплідних засобів.

У деяких випадках при прийомі Амоксиклаву® з пероральними антикоагулянтами можливе збільшення протромбінового часу, тому їх одночасне застосування потребує застереження. Амоксицилін може знижувати концентрацію сульфасалазину у плазмі крові. 

При одночасному застосуванні препарату з дигоксином можливе збільшення ступеня всмоктування останнього.

Амоксиклав® не слід застосовувати разом із дисульфірамом.  
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	БАРОЛ-10
БАРОЛ-20
	капсули кишковорозчинні по 10 мг № 14 (14х1), № 30 (10х3) у стрипах UA/4467/01/01 капсули кишковорозчинні по 20 мг № 14 (14х1), № 30 (10х3) у стрипах UA/4467/01/02
	Мега Лайфсайенсіз (Австралія) Пті Лтд Австралія ІНВЕНТІА ХЕЛСКЕА Пвт. Лтд. Індія
	Побічна дія. Звичайно Барол добре переноситься пацієнтами. Побічні ефекти, що спостерігались, були здебільшого незначними, помірними і швидко минали. Найчастішими негативними проявами з боку травного тракту і печінки можуть бути  діарея або запор, біль у животі, нудота, блювання, метеоризм, відрижка; зрідка - підвищення активності печінкових ферментів, порушення смакових відчутів, сухість у роті.

З боку системи кровотворення в окремих випадках – лейкопенія, тромбоцитопенія.

З боку нервової системи можливі запаморочення, головний біль, збудження або сонливість, депресія.

Алергічні реакції: шкірний висип, свербіж, ангіоневротичний набряк, бронхоспазм.

Інші прояви:  фарингіт, біль у спині, грипоподібний синдром, міалгія, біль у грудях,    синусит, судоми литкових м’язів, інфекція сечовивідних шляхів, у поодиноких випадках спостерігалися  збільшення маси тіла, порушення зору, підвищена пітливість.
Протипоказання. Підвищена чутливість до рабепразолу, заміщених бензимідазолів або будь-якого іншого інгредієнта цього препарату. Вагітність і лактація. Дитячий вік. 
Особливості застосування. Перед початком застосування необхідно виключити наявність у хворого злоякісного новоутворення.

При призначенні Баролу пацієнтам з тяжкими порушеннями функції нирок і печінки рекомендується бути обережним на ранніх стадіях терапії препаратом. 

Не призначається для лікування дітей, оскільки немає досвіду його застосування у пацієнтів цієї вікової групи. 

Безпека застосування Баролу в період вагітності не досліджена. Експериментально доведено, що препарат може проникати крізь плацентарний бар’єр, тому застосування його в період вагітності протипоказано. Невідомо, чи здатний рабепразол проникати у грудне молоко, тому Барол не слід призначати жінкам, які годують груддю.

Враховуючи властивий рабепразолу профіль побічних ефектів, можна вважати, що Барол не повинен негативно впливати на керування автотранспортом і роботу з потенційно небезпечними механізмами. Однак у разі виникнення сонливості рекомендується утримуватися від керування автомобілем і роботи з  механізмами.  

У разі виникнення дерматологічних проявів застосування препарату слід припинити.

Взаємодія з іншими лікарськими засобами. Рабепразол, як і інші інгібітори протонного насоса, метаболізується ферментами, що входять до печінкової системи цитохрому Р450 (CYP450). Рабепразол спричиняє сильне і тривале зниження продукування шлункової кислоти. Таким чином, рабепразол може взаємодіяти з препаратами, абсорбція яких залежить від показника рН шлункового вмісту.  Прийом рабепразолу викликає зниження концентрацій кетоконазолу на 33 % в плазмі і підвищення на 22% мінімальних концентрацій дигоксину. Таким чином, окремі пацієнти, які застосовують зазначені препарати разом з Баролом, повинні знаходитись під наглядом лікаря для визначення необхідності корекції дози. Дослідження in vitro показали, що рабепразол метаболізується ізоферментами (CYP2C9 та CYP3A) системи CYP450. Ці дослідження дозволяють вважати, що Барол має низьку здатність взаємодіяти з іншими ліками; при цьому його вплив на метаболізм циклоспорину аналогічний впливу інших інгібіторів протонного насоса.


	Протипоказання. 

Підвищена чутливість до рабепразолу, заміщених бензімідазолів або до будь-якого іншого інгредієнта препарату. Одночасне застосування з атазанавіром. Період вагітності або годування груддю. Дитячий вік.

Побічні реакції. 

Зазвичай рабепразол добре переноситься пацієнтами. Побічні ефекти, що спостерігалися, були здебільшого незначними, помірними і швидко минали. Найчастіші негативні прояви – головний біль, діарея та нудота.

Інфекції та інвазії: інфекції.

З боку системи крові: нейтропенія,  лейкопенія, тромбоцитопенія, лейкоцитоз. 

З боку імунної системи: реакції гіперчутливості (включаючи набряк обличчя, артеріальну гіпотензію, задишку; еритема, бульозні реакції та гострі системні алергічні реакції, що зазвичай зникають після припинення лікування).

Порушення  метаболізму: анорексія, гіпонатріємія.

Психічні розлади: безсоння, знервованість, депресія, сплутаність  свідомості.

З боку нервової системи: запаморочення, головний біль, сонливість.

З боку органа зору: розлади зору.

З боку судин: периферичні набряки.

З боку дихальної системи: кашель, фарингіт, риніт, бронхіт, синусит.

З боку травного тракту: діарея або запор, абдомінальний біль, нудота, блювання, метеоризм, диспепсія, відрижка,  порушення відчуття смаку, сухість у роті, стоматит, гастрит.

З боку гепатобіліарної системи: гепатит, жовтяниця, печінкова енцефалопатія (у поодиноких випадках печінкова енцефалопатія спостерігалась у пацієнтів з цирозом печінки).

З боку шкіри: шкірні висипання, свербіж, еритема (бульозні реакції здебільшого зникають після припинення лікування), підвищена пітливість, мультиформна еритема, синдром Стівенса-Джонсона, токсичний епідермальний некроліз (ТЕН).

З боку кістково-м’язової системи: неспецифічний біль, біль у спині, міалгія, судоми ніг, артралгія.

З боку сечовидільної системи: інфекції сечовивідних шляхів, інтерстиціальний нефрит.

З боку репродуктивної системи: гінекомастія.

Загальні розлади: астенія, біль у грудях, грипоподібний синдром, озноб, гарячка.

Лабораторні показники: збільшення рівня печінкових ферментів, збільшення маси тіла.

Застосування у період вагітності або годування груддю. 

Безпека застосування рабепразолу у період вагітності не досліджена. Препарат може проникати через плацентарний бар’єр, тому застосування його у цей період протипоказане. 

Невідомо, чи екскретується рабепразол у грудне молоко, тому препарат не слід призначати у період годування груддю.
Діти.

Не застосовують дітям, оскільки немає досвіду його застосування пацієнтам цієї вікової групи.

Особливості застосування.

Симптоматичне поліпшення у відповідь на терапію рабепразолом може відбуватись і при наявності злоякісного новоутворення шлунка, тому перед початком терапії препаратом необхідно виключити можливість наявності пухлини.

Пацієнтів з тривалим курсом лікування (особливо тих, які лікуються більше 1 року) слід регулярно обстежувати.

Існує ризик появи перехресної алергії до інших інгібіторів протонної помпи чи заміщених бензімідазолів.
Таблетки слід приймати цілими, не слід розламувати чи жувати таблетки.

У післяреєстраційному періоді повідомлялося про патологічні зміни  крові (тромбоцитопенія, нейтропенія) а також відхилення від норм печінкових ферментів. У більшості випадків іншої етіології не знаходили; випадки були неускладнені  та зникали після припинення застосування рабепразолу.

У пацієнтів з легкими або помірними порушеннями функції печінки не спостерігалося значної відміни частоти побічних ефектів при прийомі рабепразолу від таких у підібраних за статевими та віковими принципами осіб. Рекомендується бути обережними на ранніх стадіях терапії препаратом пацієнтів із тяжкими порушеннями функції нирок, оскільки відсутні клінічні дані щодо застосування препарату пацієнтам цієї групи. Не рекомендується застосовувати рабепразол з атазанавіром (див. розділ «Взаємодія з іншими лікарськими засобами та інші види взаємодій»).

У разі виникнення дерматологічних проявів застосування препарату слід припинити.
Здатність впливати на швидкість реакції при керуванні автотранспортом або роботі 

з іншими механізмами.

Враховуючи властивий рабепразолу профіль побічних реакцій, можна вважати, що рабепразол не має негативно впливати на керування автотранспортом та роботу з потенційно небезпечними механізмами. Однак у разі виникнення сонливості, запаморочення, розладів зору рекомендується утримуватися від керування автомобілем або роботи з іншими механізмами. 

Взаємодія з іншими лікарськими засобами та інші види взаємодій. 
Натрію рабепразол  спричиняє сильне та тривале зниження продукування шлункової кислоти. Таким чином, натрію рабепразол може взаємодіяти з препаратами, абсорбція яких залежить від показника рН шлункового вмісту. Рабепразол, як і інші інгібітори протонного насоса, метаболізується ферментами, що входять до печінкової системи цитохрому Р450 (CYP450). Одночасне застосування рабепразолу натрію та кетоконазолу або ітраконазолу може призвести до значного зниження рівнів у плазмі цих протигрибкових засобів і до підвищення на 22 % мінімальних концентрацій дигоксину. Таким чином окремим пацієнтам, які застосовують зазначені препарати разом з рабепразолом, необхідно перебувати під наглядом для визначення необхідності коригування дози. 

Не спостерігалося взаємодії рабепразолу з антацидами, які приймають у вигляді рідини. 

Дослідження in vitro показали, що рабепразол метаболізується ізоферментами (CYP2C9 та CYP3A) системи CYP450. Ці дослідження дозволяють вважати, що Барол має низьку здатність взаємодіяти з іншими ліками; при цьому його вплив на метаболізм циклоспорину аналогічний впливу інших інгібіторів протонного насоса.

Одночасне застосування атазанавіру 300 мг/ритонавіру 100 мг з омепразолом (40 мг на добу) чи атазанавіру 400 мг з ланзопразолом (60 мг на добу) у здорових добровольців призводить до зниження експозиції атазанавіру. Абсорбція атазанавіру рН залежна, тому інгібітори протонної помпи, включаючи рабепразол, не слід застосовувати з атазанавіром (див. розділ «Особливості застосування»).
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	БЕТАМЕТАЗОН
	крем, 0,64 мг/г по 15 г у тубах № 1 UA/4321/01/01
	ВАТ "Київмедпрепарат" Україна, м. Київ
	Побічна дія. Препарат звичайно добре переноситься. При правильному застосуванні побічні ефекти виникають рідко та, як правило, мають слабовиражений характер. Однак при тривалій терапії можливі гіпертрихоз, гірсутизм, стероїдні акне, гіперпігментація та депігментація шкіри, телеангіектазії. При застосуванні оклюзійних пов’язок можлива поява мацерації шкіри, стрій та пітниці. 

При тривалому застосуванні під оклюзійною пов`язкою в окремих пацієнтів можливий розвиток системних побічних ефектів: пригнічення функції кори надниркових залоз, зниження толерантності до вуглеводів, синдром Кушинга; у дітей – затримка росту, підвищення внутрішньочерепного тиску, зменшення маси тіла, зниження рівня кортизолу в плазмі та сечі.

Протипоказання. Препарат не слід застосовувати при первинних вірусних, грибкових і бактеріальних ураженнях шкіри, туберкульозі шкіри, шкірних проявах сифілісу, шкірних реакціях після вакцинації, при вугревому висипі, пероральному дерматиті, розацеа, а також при індивідуальній підвищеній чутливості до бетаметазону або інших компонентів препарату.

Особливості застосування. Не можна допускати потрапляння препарату в очі, а також не слід наносити крем на шкіру навколо очей, оскільки при цьому можливий розвиток глаукоми, катаракти, грибкових інфекцій очей та загострення герпетичної інфекції.

Не рекомендується тривале застосування препарату на шкірі обличчя, оскільки можливо виникнення розацеа, перорального дерматиту та акне.

Крем не застосовують для лікування варикозних виразок.

У разі тривалого застосування препарату при використанні оклюзійних пов’язок можливі системні побічні ефекти з боку ендокринної системи. Ці побічні явища розвиваються виключно рідко, мають оборотний характер і зникають одразу після припинення застосування препарату. Для таких пацієнтів у період застосування крему необхідний регулярний контроль функції гіпоталамо-гіпофізарно-наднирковозалозної системи. При появі симптомів пригнічення функції гіпоталамо-гіпофізарно-наднирковозалозної системи необхідно відмінити препарат або збільшити інтервали між аплікаціями крему.

Деякі ділянки тіла, такі як пахвові западини, пахові складки (де є природна оклюзія), більшою мірою схильні до ризику виникнення стрій. Тому застосування препарату на цих ділянках повинно бути нетривалим. 

У разі розвитку грибкової або бактеріальної суперінфекції шкіри необхідно додаткове застосування протигрибкового або антибактеріального засобу.

Не рекомендується застосування крему на волосистій частині голови.

Вагітність і лактація. У зв`язку з тим, що не була встановлена безпека застосування місцевих глюкокортикостероїдів у вагітних, призначення лікарських засобів даної групи в період вагітності виправдано лише в тому випадку, коли потенціальна  користь для матері  перевищує потенціальний ризик для плоду.

У період вагітності препарати даної групи не слід застосовувати в більших дозах або тривалий час.

У період годування груддю застосування препарату можливо тільки при суворих показаннях, але при цьому крем не можна наносити на шкіру молочної залози перед годуванням. 

Взаємодія з іншими лікарськими засобами. Взаємодія препарату з іншими лікарськими засобами не описана.


	Протипоказання. Лікарський засіб не слід застосовувати при первинних вірусних, грибкових і бактеріальних ураженнях шкіри, туберкульозі шкіри, шкірних проявах сифілісу, шкірних реакціях після вакцинації, при вугревому висипі, періоральному дерматиті, періанальному та генітальному свербежу, розацеа, поширеному бляшковому псоріазі, варикозному розширенні вен, а також при індивідуальній підвищеній чутливості до бетаметазону або до інших компонентів лікарського засобу.

Побічні реакції. З боку шкіри: при тривалій терапії у місці аплікації можливе виникнення відчуття печіння, свербіж, подразнення, сухість, фолікуліт, гіпертрихоз, акне, гіпопігментація, гіперпігментація, періоральний дерматит, алергічний контактний дерматит, мацерація шкіри, вторинна інфекція, пітниця. При тривалому безперервному застосуванні можливий розвиток атрофії шкіри, стрий та телеангіоектазій, особливо при застосуванні на обличчі. 

Системні прояви: в окремих пацієнтів можливий розвиток системних побічних ефектів: пригнічення функції кори надниркових залоз, зниження толерантності до вуглеводів, синдром Іценка-Кушинга; у дітей пригнічення функції кори надниркових залоз може виникати частіше, та проявляється затримкою росту, підвищенням внутрішньочерепного тиску, зменшенням маси тіла, зниженням рівня кортизолу у плазмі крові та сечі, відсутністю відповіді на стимуляцію адренокортикотропним гормоном, проявами внутрішньочерепної гіпертензії (вибухання тім'ячка, головний біль та двобічний набряк зорового нерва).

Застосування у період вагітності або годування груддю. У зв`язку з тим, що не була встановлена безпека застосування місцевих глюкокортикостероїдів у вагітних, призначення лікарських засобів даної групи у період вагітності можливе лише у тому випадку, коли потенційна користь для матері перевищує потенційний ризик для плода. У період вагітності лікарські засоби даної групи не слід застосовувати у великих дозах та тривалий час. На сьогодні не вивчалося, чи призводить місцеве застосування глюкокортикостероїдів до системної адсорбції, достатньої для визначення в грудному молоці. У період годування груддю застосування лікарського засобу можливе тільки при суворих показаннях та після оцінки співвідношення користь-ризик, але при цьому крем не можна наносити на шкіру молочної залози.

Діти. Не рекомендовано застосування препарату дітям віком до 2 років. Застосування можливе тільки в тому випадку, коли очікувана користь перевищує потенційний ризик розвитку побічних реакцій. 

У разі застосування препарату дітям необхідно врахувати можливість виникнення ознак пригнічення гіпоталамо-гіпофізарно-надниркової системи, які виникають у дітей частіше, ніж у дорослих пацієнтів, що пов’язано з більшою адсорбцією препарату у дітей через більше значення співвідношення площі поверхні шкіри до маси тіла.

У дітей, які отримували кортикостероїди для місцевого застосування, відзначалося пригнічення функції надниркових залоз, синдром Іценко-Кушинга, затримка росту, недостатнє збільшення маси тіла, підвищення внутрішньочерепного тиску. 
Особливості застосування. Не застосовують препарат в офтальмологічній практиці. Не можна допускати потрапляння лікарського засобу в очі, а також не слід наносити крем на шкіру навколо очей, оскільки при цьому можливий розвиток глаукоми, катаракти, грибкових інфекцій очей та загострення герпетичної інфекції.

При виникненні подразнення шкіри або появі ознак підвищеної чутливості у зв’язку із застосуванням крему лікування слід припинити та підібрати хворому адекватну терапію. Не рекомендується застосування крему під оклюзійні пов'язки та тривале застосування лікарського засобу на шкірі обличчя, оскільки можливе посилення побічної дії. Крем не застосовують для лікування варикозних виразок.

У випадку тривалого застосування лікарського засобу при використанні оклюзійних пов’язок, та при лікуванні великої поверхні тіла, особливо у дітей, можливі системні побічні ефекти з боку ендокринної системи. Ці побічні реакції розвиваються винятково рідко, мають оборотний характер і зникають одразу після припинення застосування лікарського засобу. Для таких пацієнтів у період застосування крему необхідний регулярний контроль функції гіпоталамо-гіпофізарно-надниркової системи. При появі симптомів пригнічення функції гіпоталамо-гіпофізарно-надниркової системи необхідно відмінити лікарський засіб або збільшити інтервали між аплікаціями крему.

У хворих на псоріаз кортикостероїди для зовнішнього застосування можуть погіршити його перебіг, включаючи відновлення симптомів з наступним розвитком толерантності, ризиком виникнення пустулярного псоріазу та локальної систематичної токсичності внаслідок зниження захисної функції шкіри.

Деякі ділянки тіла, такі як пахвові западини, пахові складки (де є природна оклюзія), більшою мірою схильні до ризику виникнення стриїв. Тому застосування лікарського засобу на цих ділянках має бути нетривалим. У разі розвитку грибкової або бактеріальної суперінфекції шкіри необхідне додаткове застосування протигрибкового або антибактеріального засобу.

Не рекомендується застосування крему на волосистій частині голови.

Здатність впливати на швидкість реакції при керуванні автотранспортом або роботі з іншими механізмами. Зазвичай препарат не впливає на швидкість реакції пацієнта при керуванні автотранспортом або роботі з іншими механізмами.

Взаємодія з іншими лікарськими засобами та інші види взаємодій. Взаємодія з іншими лікарськими засобами не описана.
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	ГРИПГО®
	таблетки № 4, № 4х50, № 10, № 10х10 у стрипах; № 4, № 4х50, № 10, № 10х10 у блістерах UA/7630/01/01
	КУСУМ ХЕЛТХКЕР ПВТ. ЛТД. Індія
	Побічна дія. Алергічні реакції на шкірі, кропив’янка, свербіж, у тяжких випадках – анафілактичні реакції, ангіоневротичний набряк, сонливість, нудота, блювання, біль у животі, сухість у роті, збудження, тривожність, підвищення артеріального тиску, тахікардія, тромбоцитопенія, агранулоцитоз. Переважно у пацієнтів літнього віку можливі запор і затримка сечовипускання. 
Протипоказання. Підвищена чутливість до будь-якого компонента препарату, недостатність глюкозо-6-фосфатдегідрогенази, тяжкі захворювання печінки, нирок і крові, тяжка артеріальна гіпертензія, тиреотоксикоз, хронічний алкоголізм; дитячий вік до 12 років; вагітність і лактація.

Особливості застосування. З обережністю призначають при схильності до брадикардії, серцевій недостатності, ішемічній хворобі серця, атеросклерозі, артеріальній гіпертензії, гіпертрофії передміхурової залози, людям літнього віку.

У пацієнтів з патологією системи крові необхідно контролювати аналізи крові. Під час лікування препаратом Грипго® вживання алкогольних напоїв категорично забороняється.

Немає остаточних даних щодо безпеки застосування препарату в період вагітності і лактації. 

Під час прийому Грипго® слід додержувати обережності при керуванні транспортними засобами і роботі з потенційно небезпечними механізмами через можливість зниження швидкості реакцій. 

Взаємодія з іншими лікарськими засобами. Не слід призначати Грипго® одночасно з іншими препаратами, що містять парацетамол, і з іншими нестероїдними протизапальними засобами.
Ризик розвитку гепатотоксичної дії підвищується при одночасному застосуванні барбітуратів, дифеніну, карбамазепіну, рифампіцину, зидовудину і інших індукторів мікросомальних ферментів печінки. Барбітурати ослаблюють жарознижуючий ефект парацетамолу.

Не слід одночасно застосовувати препарат з трициклічними антидепресантами, інгібіторами МАО і протягом 14 днів після їх відміни через можливість посилення гепатотоксичного ефекту парацетамолу. На фоні резерпіну можливо підвищення артеріального тиску. Алкалоїди ріжків посилюють аритмогенність. 

При одночасному прийомі метоклопраміду, домперидону або холестираміну знижується всмоктування парацетамолу.

Флуконазол, кетоконазол, мексилетин і тербінафін можуть помірно збільшувати концентрацію кофеїну в плазмі з можливим посиленням його ефекту і токсичності. 

Препарат посилює ефект непрямих антикоагулянтів. 


	Протипоказання. 

Підвищена чутливість до компонентів препарату. Тяжкі серцево-судинні захворювання; тяжка печінкова або ниркова недостатність, вроджена гіпербілірубінемія; порушення кровотворення, виражена лейкопенія, анемія, тяжкі порушення серцевої провідності, нестабільна стенокардія, декомпенсована серцева недостатність, виражений атеросклероз коронарних судин, тяжка форма ішемічної хвороби серця, гострий період інфаркту міокарда, брадикардія, порушення ритму серця, органічні захворювання серцево-судинної системи, при станах підвищеного збудження, при порушеннях сну, тяжка артеріальна гіпертензія; феохромоцитома; тиреотоксикоз; гіпертиреоз, аденома простати з формуванням залишкової сечі; гостра затримка сечі при гіпертрофії передміхурової залози, обструкція шийки сечового міхура; гемолітична анемія; пілородуоденальна обструкція, виразка шлунка та дванадцятипалої кишки в стадії загострення, стенозуюча виразка шлунка; цукровий діабет; захворювання легень (включаючи бронхіальну астму), закритокутова глаукома; гострий панкреатит, недостатність глюкозо-6-фосфатдегідрогенази, епілепсія; зловживання алкоголем; супутнє лікування інгібіторами МАО та протягом 2 тижнів після припинення їх застосування, супутнє лікування трициклічними антидепресантами або (-блокаторами; стани, що супроводжуються порушенням сну, підвищенням збудженням, вроджений подовжений QT-інтервал або тривалий прийом препаратів, які подовжують QT-інтервал. Період вагітності і годування груддю. Дитячий вік до 12 років.

Належні заходи безпеки при застосуванні.

Не слід перевищувати рекомендовану дозу або застосовувати препарат більше 5 діб. Ввечері препарат слід приймати за декілька годин до сну. Якщо симптоми захворювання не зникли через 5 діб, лікування препаратом треба припинити та звернутися за консультацією до лікаря. Під час застосування препарату не слід приймати інші лікарські засоби, що містять парацетамол. З обережністю слід застосовувати препарат при гіперплазії передміхурової залози, захворюваннях щитовидної залози, а також пацієнтам  старше 70 років із серцево-судинними захворюваннями через можливий судинозвужувальний ефект фенілефрину. 

До уваги професійних спортсменів: фенілефрин може спровокувати хибний позитивний результат допінг-контролю. 

При застосуванні препарату необхідно уникати вживання алкоголю, оскільки алкоголь у поєднанні з парацетамолом може спровокувати токсичне ураження печінки. Алкоголь посилює седативну дію хлорфеніраміну малеату. Також не слід вживати каву, міцний чай та інші тонізуючі напої.

При тривалому застосуванні препарату можливий розвиток психічної залежності. Різке припинення прийому препарату може призвести до пригнічення центральної нервової системи з появою сонливості, депресії.

Особливі застереження.

Застосування у період вагітності або годування груддю.

Не застосовують.

Здатність впливати на швидкість реакції при керуванні автотранспортом або роботі з іншими механізмами. 

Препарат впливає на швидкість реакції при керуванні автотранспортом або роботі з іншими механізмами, тому його не слід застосовувати при керуванні такими механізмами. 

Діти. 

Не застосовують дітям віком до 12 років. 

Побічні ефекти. 

З боку шкіри: шкірні висипання, свербіж, кропив’янка, мультиформна ексудативна еритема, синдром Стівенса-Джонсона, токсичний епідермальний некроліз (синдром Лайєлла).

З боку імунної системи: анафілактичний шок, ангіоневротичний набряк, шкірні реакції гіперчутливості.

З боку нервової системи: головний біль, запаморочення, психомоторне збудження і порушення орієнтації, відчуття страху, дратівливість, порушення сну, безсоння, сонливість, сплутаність свідомості, депресивні стани, тремор, відчуття поколювання і важкості у кінцівках, шум у вухах, дискінезія, зміни поведінки, епілептичні напади, кома, судоми, підвищена збудливість, занепокоєння.

З боку органів зору: порушення зору та акомодації, підвищення внутрішньоочного тиску, сухість очей, мідріаз.

З боку травного тракту: нудота, блювання, діарея, печія, сухість у роті, дискомфорт та біль в епігастрії (особливо у хворих із  дефіцитом глюкозо-6-фосфатдегідрогенази), зниження апетиту, запор, метеоризм.

З боку гепатобіліарної системи: підвищення активності печінкових ферментів, як правило, без розвитку жовтяниці, гепатонекроз (дозозалежний ефект), порушення функції печінки.

З боку сечовидільної системи: при застосуванні високих доз – нефротоксичність (ниркова коліка, інтерстиціальний, папілярний некроз), затримка сечі та утруднене сечовипускання, асептична піурія.

З боку серцево-судинної системи: при застосуванні високих доз – артеріальна гіпертензія, тахікардія або рефлекторна брадикардія, задишка, біль у серці, аритмія, дистрофія міокарда (дозозалежний ефект при тривалому застосуванні), прискорене серцебиття.

З боку системи крові: анемія, сульфгемоглобінемія, метгемоглобінемія (ціаноз, задишка, біль у серці), гемолітична анемія, тромбоцитоз, гіперпротромбінемія, еритроцитопенія, нейтрофільний лейкоцитоз.

З боку дихальної системи: бронхоспазм у пацієнтів, чутливих до ацетилсаліцилової кислоти або до інших нестероїдних протизапальних засобів. 

З боку ендокринної системи: гіпоглікемія, аж до гіпоглікемічної коми.

Метаболічні порушення: порушення обміну цинку, міді.

Інші: загальна слабкість, посилене потовиділення, гіпоглікемія. 

При тривалому застосуванні у високих дозах – апластична анемія, панцитопенія, агранулоцитоз, нейтропенія, лейкопенія, тромбоцитопенія, ушкодження гломерулярного апарату нирок, кристалурія, утворення уратних, цистинових та/або оксалатних конкрементів у нирках і сечовивідних шляхах, ушкодження інсулярного апарату підшлункової залози (гіперглікемія, глюкозурія) та порушення синтезу глікогену аж до появи цукрового діабету.

Взаємодія з іншими лікарськими засобами та інші види взаємодій. 

Поєднання зі снодійними, аналгетиками й інгібіторами моноаміноксидази може підсилювати пригнічувальну дію препарату на центральну нервову систему.

Одночасний прийом з ангигістамінними препаратами, антидепресантами, протипаркінсонічними препаратами, холінолітичними спазмолітиками може виявляти атропіноподібний ефект, що проявляється сухістю в роті, порушенням акомодації, затримкою сечі, запором. При прийомі разом із фуразолідоном, прокарбазином, симпатоміметиками, гормонами щитовидної залози підвищується імовірність виникнення побічних ефектів. А при одночасному прийомі з нітратами послаблюється терапевтичний ефект останніх. Ефект непрямих антикоагулянтів збільшується та підвищується вірогідність ураження печінки при одночасному застосуванні з препаратом. Барбітурати знижують жарознижувальну дію. 

При одночасному застосуванні з гепатотоксичними засобами збільшується токсичний вплив на печінку. Не слід призначати препарат одночасно з іншими препаратами, що містять парацетамол, як і з іншими нестероїдними протизапальними засобами. Не застосовувати одночасно з алкоголем. 

При прийомі резерпіну можливе підвищення артеріального тиску. Алкалоїди ріжків посилюють аритмогенність.  Швидкість всмоктування парацетамолу може збільшуватися при одночасному застосуванні з метоклопрамідом та домперидоном і зменшуватися при застосуванні з холестираміном.

Парацетамол знижує ефективність діуретиків. Гормональні контрацептиви посилюють дію кофеїну. Кофеїн знижує ефект опіоїдних аналгетиків, анксіолітиків, снодійних і седативних засобів, є антагоністом засобів для наркозу та інших препаратів, що пригнічують ЦНС, конкурентним антагоністом препаратів аденозину, АТФ. При одночасному застосуванні кофеїну з ерготаміном покращується всмоктування ерготаміну з травного тракту, з тиреотропними засобами – підвищується тиреоїдний ефект. Кофеїн знижує концентрацію літію в крові. 

Флуконазол, кетоконазол, мексилетин і тербінафін можуть помірно збільшувати концентрацію кофеїну в плазмі з можливим посиленням його ефекту і токсичності. 
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	РАНІТИДИН
	таблетки, вкриті оболонкою, по 150 мг № 20 (10х2), № 100 (10х10) у стрипах UA/9934/01/01
	ТОВ "КУСУМ ФАРМ"

Україна, м. Суми
	Побічна дія. У незначної частини пацієнтів спостерігались головний біль та запаморочення, сонливість, тривожність, збудження. Існують повідомлення про поодинокі випадки виникнення галюцинацій, насамперед у тяжкохворих та пацієнтів літнього віку. Було декілька повідомлень про зворотне затуманення зору, можливо через зміни акомодації ока. 

Можуть спостерігатися сухість у роті, запор або діарея, нудота, блювання, біль у животі. Можливі зворотні зміни лабораторних показників в аналізах функції печінки. Є окремі повідомлення про гепатити (з жовтяницею або без), як правило, зворотні.

Повідомлялося про можливість розвитку гострого панкреатиту. 

Зміни в крові, як правило, зворотні (лейкопенія, тромбоцитопенія, гранулоцитопенія, апластична анемія) мали місце у деяких пацієнтів. Повідомлялось про окремі випадки агранулоцитозу або панцитопенії, інколи з кістково-мозковою гіпоплазією або аплазією.
Як і у випадку з іншими антагоністами Н2-рецепторів, і при використанні ранітидину мають місце окремі повідомлення про можливий розвиток аритмій (брадикардії чи тахікардії, екстрасистолії), атріовентрикулярних блокад.
Мають місце повідомлення про біль у суглобах і м’язах.

Можуть спостерігатися підвищення кретиніну крові, підвищення рівня пролактину, гінекомастія, аменорея, алопеція.

Рідко можливі алергічні реакції: кропив’янка, ангіоневротичний набряк, бронхоспазм, анафілактичний шок, біль у грудях, артеріальна гіпотензія. 

Протипоказання. Гіперчутливість до компонентів препарату. Наявність злоякісних захворювань шлунка. Тяжкі захворювання нирок і печінки, цироз печінки з портосистемною енцефалопатією в анамнезі. Періоди вагітності і лактації. Дитячий вік (до 14 років).

Особливості застосування. До початку лікування необхідно виключити можливість наявності злоякісних новоутворень шлунка, оскільки лікування ранітидином може маскувати симптоми розвитку пухлини у шлунку.

Ранітидин виділяється нирками, тому рівень препарату у плазмі зростає у пацієнтів з тяжким ураженням нирок. Доза препарату для таких хворих має бути відповідно відкоригована.
У разі швидкої відміни препарату можливий розвиток синдрому рикошету. У випадку необхідності відміни препарату слід робити це поступово. Не слід призначати препарат хворим на гостру порфірію.
Вагітність та період лактації. Ранітидин проходить через плаценту і потрапляє в грудне молоко жінки. Подібно до інших ліків він може застосовуватися в період вагітності тільки у разі крайньої необхідності. При годуванні дітей груддю треба припинити приймання препарату.
Взаємодія з іншими лікарськими засобами. При застосуванні стандартних рекомендованих доз ранітидину препарат не впливає на цитохром Р450 – пов’язану функціональну окислювальну систему в печінці. Відповідно, ранітидин у загальноприйнятих терапевтичних дозах не потенціює дію ліків, які інактивуються цим ензимом, це стосується діазепаму, лігнокаїну, фенотоіну, пропранололу, теофіліну та варфарину.

При одночасному застосуванні з антацидами перерва між прийманням антацидів і Ранітидину повинна бути не менше 1 - 2 год.
При одночасному застосуванні великих доз сукральфату (2 г) та ранітидину абсорбція останнього може знизитись. Ефект непомітний, якщо сукрафальт приймати після 2-годинного інтервалу.
Рекомендовано постійне спостереження за пацієнтами, які приймають нестероїдні протизапальні засоби одночасно з ранітидином, особливо за літніми людьми та пацієнтами з пептичною виразкою в анамнезі.

	Протипоказання. 

Підвищена індивідуальна чутливість до ранітидину або до інших компонентів препарату; наявність злоякісних захворювань шлунка, цироз печінки з портосистемною енцефалопатією в анамнезі; вагітність, період годування груддю, дитячий вік до 12 років.

Побічні реакції.

З боку серцево-судинної системи: брадикардія, тахікардія, екстрасистолія, асистолія, атріовентрикулярна блокада, зниження артеріального тиску, аритмія, васкуліт.

З боку системи крові та лімфатичної системи: лейкопенія та тромбоцитопенія (зазвичай оборотні); агранулоцитоз або панцитопенія, іноді з гіпоплазією або аплазією кісткового мозку, нейтропенія.

З боку нервової системи: головний біль, запаморочення, сонливість, мимовільні рухи (оборотні), збудження, відчуття втоми.

З боку органа зору: порушення зору, затуманення зору, пов’язане з порушенням акомодації. 

З боку травного тракту: діарея, запор, нудота, блювання, болі в животі, гострий панкреатит, відсутність апетиту, метеоризм, сухість у роті.

З боку сечовидільної системи: гострий інтерстиціальний нефрит, порушення функції нирок.

З боку шкіри і підшкірної клітковини:  шкірні висипання, мультиформна еритема, алопеція, сухість шкіри, свербіж.

З боку опорно-рухової системи та сполучної тканини: артралгії, міалгії.

З боку імунної системи: реакції гіперчутливості (уртикарія, ангіоневротичний набряк, гарячка, бронхоспазм, артеріальна гіпотензія, біль у грудях), анафілактичний шок. 

З боку гепатобіліарної системи: скороминущі і оборотні зміни рівня окремих лабораторних показників (трансаміназ, гаммаглутамілтрансферази, лужної фосфатази, білірубіну); гепатит (гепатоцелюлярний, холестатичний або змішаний гепатит) з жовтяницею або без неї (зазвичай оборотний).

З боку репродуктивної системи і молочних залоз: оборотна імпотенція, зниження лібідо, гінекомастія і галакторея.

З боку психіки: оборотні психічні розлади (галюцинації, дезорієнтація, стан розгубленості, тривоги і неспокою, депресія), переважно у пацієнтів літнього віку і тяжкохворих.

Застосування у період вагітності або годування груддю.

Препарат протипоказаний у період вагітності. У разі необхідності застосування препарату на період лікування необхідно припинити годування груддю.

 Діти.

Дітям віком старше 12 років застосування препарату показано з метою скорочення термінів лікування пептичної виразки шлунка та дванадцятипалої кишки, для лікування гастроезофагеальної рефлюксної хвороби, включаючи рефлюкс-езофагіт, і для полегшення симптомів гастроезофагеальної рефлюксної хвороби. 

Особливості застосування.

При наявності алергії на інші препарати групи блокаторів Н2-рецепторів гістаміну можливі алергічні реакції на ранітидин, тому при наявності гіперчутливості до інших препаратів цієї групи слід з обережністю застосовувати препарат.
З|із| обережністю застосовують препарат при гострій порфірії| (в т.ч. в анамнезі), імунодефіциті.
Ранітидин виводиться нирками, тому у пацієнтів з вираженою нирковою недостатністю його рівень у плазмі підвищений (див. дозування для таких пацієнтів у розділі «Спосіб застосування та дози»). 

У хворих літнього віку з|із| порушеннями функції печінки або нирок можливе порушення (сплутаність|спутати|) свідомості, що обумовлює| необхідність зниження дози. 

Лікування препаратом може маскувати симптоми карциноми шлунка, тому перед початком лікування слід виключити наявність злоякісних новоутворень у шлунку. 

Необхідний регулярний нагляд  за пацієнтами (особливо літнього віку та з|із| вказівками в анамнезі на пептичну виразку|язву| шлунка і/або дванадцятипалої кишки), які приймають ранітидин| разом з нестероїдними протизапальними засобами|коштами|.

У хворих літнього віку, осіб з хронічними захворюваннями легень, цукровим діабетом або у осіб з ослабленим імунітетом спостерігалася  підвищена схильність до розвитку позалікарняної пневмонії.

При одночасному лікуванні з теофіліном необхідно контролювати плазматичний рівень теофіліну, коригувати дозування. 

Лікування препаратом відміняють|скасовують| поступово через ризик розвитку синдрому «рикошету» при різкій відміні.

Здатність впливати на швидкість реакції при керуванні автотранспортом або роботі з іншими механізмами. 
У період лікування необхідно утримуватися від занять потенційно небезпечними видами діяльності, що вимагають підвищеної концентрації уваги і швидкості психомоторних реакцій.
Взаємодія з іншими лікарськими засобами та інші види взаємодій. 

Ранітидин може впливати на абсорбцію, метаболізм та ниркову екскрецію інших лікарських засобів.

Ранітидин у терапевтичних дозах не змінює|зраджує| активності ферментної| системи цитохрому| Р450 і не потенціює дію лікарських засобів, що метаболізуються цією системою (діазепам, лідокаїн, фенітоїн, пропранолол, теофілін  тощо). 

Ранітидин, змінюючи кислотність шлунка, може впливати на біодоступність деяких лікарських засобів. Це призводить або до підвищення їх абсорбції (тріазолам, мідазолам, гліпізид) або до зниження їх абсорбції (кетоконазол, ітраконазол, атазанавір, гефітиніб).

Антациди та сукральфат| уповільнюють|сповільняють,сповільнюють| абсорбцію ранітидину|, внаслідок|внаслідок| чого інтервал між прийомом цих лікарських засобів і ранітидину має становити не менше 1-2 годин.

Одночасне застосування з метопрололом може призвести до підвищення концентрації метопрололу в сироватці крові. 

Ранітидин при одночасному застосуванні|вживанні| з|із| кумариновими антикоагулянтами (варфарин) може змінювати|зраджувати| протромбіновий| час (рекомендується моніторинг протромбінового| часу).

Високі дози ранітидину | можуть уповільнювати|сповільняти| екскрецію прокаїнаміду| та N-ацетилпрокаїнаміду|, що призводить|призводить| до підвищення їх рівня у плазмі крові.

Дані про взаємодію між ранітидином| і амоксициліном| або метронідазолом| відсутні|.
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	СЕНОРМ
	таблетки по 1,5 мг № 100 (10х10) у стрипах UA/0733/02/01 таблетки по 5 мг № 100 (10х10) у стрипах UA/0733/02/02
	Сан Фармасьютикал Індастріз Лтд Індія
	Побічна дія. Відчуття тривоги, страху, безсоння або сонливість, головний біль, запаморочення, погіршення настрою, гіпотензія або гіпертензія, шкірні реакції. При тривалішому застосуванні –

екстрапірамідні розлади (паркінсонізм, м’язова гіпертонія, акінезія), рухове збудження. При застосуванні у високих дозах – нудота, блювання, запор або діарея, іноді можливі порушення функції печінки, аритмія, фотосенсибілізація, лейкопенія, порушення зору, гіперпролактинемія, гінекомастія, порушення менструального циклу, імпотенція.

Протипоказання. Органічні захворювання центральної нервової системи, що супроводжуються пірамідними або екстрапірамідними розладами, депресія, порушення серцевої провідності. Захворювання нирок і печінки з порушеннями їх функції.

Підвищена чутливість до галоперидолу, вагітність, період лактації.

Особливості застосування. Слід з особливою обережністю застосовувати препарат у випадку тяжких захворювань печінки, нирок, серця, при хворобі Паркінсона, епілепсії, тиреотоксикозі чи феохромоцитомі. При тривалому застосуванні необхідний регулярний контроль аналізів крові і функції печінки. 

З обережністю призначають препарат пацієнтам з тяжким ураженням серцево-судинної системи та особам похилого віку.

Відміняти препарат слід поступово для запобігання рецидиву або рідко – синдрому відміни.

Під час приймання препарату забороняється керувати транспортними засобами і виконувати роботи, які потребують підвищеної концентрації уваги. Прийом алкоголю категорично заборонено.
Взаємодія з іншими лікарськими засобами. Потенціює дію речовин, які пригнічують центральну нервову систему (барбітурати, аналгетики, снодійні, алкоголь), а також антигіпертензивних засобів. Зменшує ефективність непрямих антикоагулянтів. Впливає на метаболізм трициклічних антидепресантів, збільшуючи їх рівень у плазмі, що обумовлює підвищення їх токсичності. При застосуванні з літієм рідко можливий синдром, подібний до енцефалопатії.


	Протипоказання.
Підвищена чутливість (алергія) до галоперидолу  або допоміжних речовин препарату та інших похідних бутирофенону. Коматозний стан, хвороба Паркінсона, патологічний процес з локалізацією в ділянці базальних гангліїв, органічні захворювання центральної нервової системи, що супроводжуються пірамідними або екстрапірамідними розладами, тяжке пригнічення функції центральної нервової системи токсичного походження (алкогольного або медикаментозного), застосування у пацієнтів із серцевими розладами, порушенням серцевої провідності, подовженні інтервалу QT, наявністю в анамнезі шлуночкової аритмії або аритмії torsades de pointes, брадикардія або блокада ІІ чи ІІІ ступеня, неконтрольована гіпокаліємія, одночасний прийом інших препаратів, що подовжують інтервал QT, депресія, істерія, захворювання нирок і печінки з вираженими порушеннями їх функцій. Вагітність або період годування груддю. Дитячий вік до 3 років.

Побічні реакції.

З боку системи крові та лімфатичної системи: лейкопенія, нейтропенія, агранулоцитоз, панцитопенія, тромбоцитопенія, лейкоцитоз, анемія, лімфоцитоз, моноцитоз.

З боку імунної системи: реакції гіперчутливості, анафілактичні реакції, анафілаксія.

З боку шкіри та підшкірної клітковини: шкірні висипання, кропив’янка, відчуття свербежу, фотосенсибілізація, підвищене потовиділення, лейкоцитопластичний васкуліт, ексфоліативний дерматит. 

З боку ендокринної системи: гіперпролактинемія, гіперглікемія, гіпоглікемія, зниження секреції антидіуретичного гормону.

З боку метаболізму: гіпонатріємія, периферичні набряки, підвищення, втрата маси, порушення регуляції температури тіла.
З боку психіки: ажитація, безсоння, депресія, психотичні розлади, сплутаність свідомості, сонливість.

З боку нервової системи: екстрапірамідні розлади, гіперкінезія, головний біль, пізня дискінезія (мимовільне ритмічне посмикування язика, обличчя, рота або щелепи), окулогірні кризи, гостра м’язова дистонія, дискінезія, ларингеальна дисфонія, акатизія, брадикінезія, гіпокінезія,  маскоподібне обличчя, тремор, запаморочення, судоми,  паркінсонізм, акінезія, ригідність м’язів за типом «зубчастого колеса», уповільнення  швидкості реакції та погіршення координації, великі епілептичні  напади і погіршення психотичних симптомів, седація, злоякісний нейролептичний синдром (гіпертермія, генералізована ригідність м’язів, вегетативна лабільність і порушення свідомості хворого,  ністагм).

З боку органів зору: розлади зору, затуманення/нечіткість зору, катаракта, ретинопатія. У пацієнтів літнього віку можуть спостерігатися напади закритокутової глаукоми. 

З боку травного тракту: запор, сухість у роті, нудота, блювання, анорексія, диспепсія, діарея, підвищене слиновиділення, печія.

З боку печінки: зміни функції печінки, гепатит, жовтяниця, гостра печінкова недостатність,  холестаз.

З боку серцево-судинної системи: тахікардія, аритмія, погіршення перебігу стенокардії, зміни електрокардіограми, подовження інтервалу QT на ЕКГ і/або поява шлуночкових аритмій, аритмія типу torsade de pointes; шлуночкова тахікардія, екстрасистолія, артеріальна гіпотензія, ортостатична гіпотензія.

З боку дихальної системи: задишка, бронхоспазм, набряк гортані, ларингоспазм.

З боку опорно-рухової системи та сполучної тканини: кривошия, ригідність м’язів, спазми м’язів, м’язово-скелетна ригідність, тризм, посмикування м’язів.

З боку сечовидільної системи: затримка сечі.

З боку репродуктивної системи та молочних залоз: еректильна дисфункція, дисменорея,  гінекомастія, галакторея, нагрубання, дискомфорт та біль у молочних залозах, порушення менструального циклу, оліго- або аменорея, менорагія,  імпотенція, сексуальна дисфункція, порушення ерекції, підвищення/зниження лібідо, пріапізм.

Загальні розлади: розлади координації, гіпотермія, набряки, набряк обличчя. 

При прийомі антипсихотичних засобів повідомлялось про випадки венозних тромбоемболій, включаючи емболію легеневої артерії і тромбоз глибоких вен, раптової смерті. Частота даних випадків невідома. 

Застосування у період вагітності або годування груддю.

Не застосовують у період вагітності або годування груддю.

Діти.

Не застосовують дітям віком до 3 років.

Особливості застосування.

Сенорм призначають з обережністю пацієнтам, хворим на ішемічну хворобу серця, стенокардію, з порушеннями серцевого ритму, лабільним артеріальним тиском, а також хворим на епілепсію, при наявності анамнестичних даних про судомні напади, пацієнтам зі змінами на ЕЕГ,  тиреотоксикозі чи феохромоцитомі, особам літнього віку. До початку терапії Сенормом рекомендується проводити ЕЕГ-дослідження.

При тривалому застосуванні необхідний регулярний контроль загального аналізу крові, функції печінки та нирок, рівня електролітів, особливо у пацієнтів, які приймають діуретики, та у пацієнтів із супутніми захворюваннями. 

Кардіальні розлади.

Дуже рідко повідомлялося про такі кардіальні розлади, як подовження інтервалу QT і/або шлуночкової аритмії. Вони частіше можуть зустрічатись у пацієнтів з факторами ризику даних ускладнень та при прийомі високих доз галоперидолу. Перед застосуванням галоперидолу слід оцінити співвідношення користь/ризик у пацієнтів з факторами ризику шлуночкових аритмій (такі як захворювання серця, наявність в сім’ї випадків раптової смерті і/чи подовження інтервалу QT, неконтрольовані порушення рівнів електролітів, субарахноїдальні геморагії, голодування, зловживання алкоголем). Слід проводити ЕКГ-контроль та контроль рівня калію в крові. При подовженні інтервалу QT слід припинити прийом галоперидолу. 

Галоперидол слід з обережністю застосовувати пацієнтам зі зниженим метаболізмом CYP2D6 і при використанні інгібіторів цитохрому P450. Слід уникати одночасного застосування інших антипсихотичних засобів. 

Перед застосуванням галоперидолу рекомендовано проводити ЕКГ у всіх пацієнтів, особливо у пацієнтів літнього віку, у пацієнтів із захворюваннями серця чи з відхиленнями показників серцевої функції при обстеженні.

У деяких випадках повідомлялось про випадки тахікардії та артеріальної гіпотензії. Рідше повідомлялось про випадки артеріальної гіпертензії.

Злоякісний нейролептичний синдром.  

Застосування антипсихотичних засобів, зокрема галоперидолу, може спричинити злоякісний нейролептичний синдром. Ця рідкісна ідіосинкразія характеризується гіпертермією, генералізованою ригідністю м’язів, вегетативною лабільністю і порушенням свідомості хворого, підвищенням рівня КФК у крові. Гіпертермія часто є ранньою ознакою злоякісного нейролептичного синдрому, симптомів вегетативних розладів, таких як тахікардія, лабільний артеріальний тиск і підвищена пітливість, що можуть передувати гіпертермії, діючи як ранній попереджувальний синдром.   З появою симптомів розвитку злоякісного нейролептичного синдрому у всіх випадках необхідно перервати курс нейролептичної терапії і в умовах ретельного спостереження почати підтримуючу терапію.

Пізня дискінезія: як і при застосуванні інших антипсихотичних засобів, так і при тривалому застосуванні галоперидолу або його припиненні можливий розвиток пізньої дискінезії. Цей синдром характеризується мимовільним ритмічним посмикуванням язика, обличчя, рота або щелепи. Ці ознаки в деяких хворих наявні постійно. Їх можна зменшити, поновивши курс терапії, підвищити дози галоперидолу або призначити інший антипсихотичний препарат. З появою ознак пізньої дискінезії доцільно якомога раніше перервати курс терапії.

Екстрапірамідні симптоми: при тривалому застосуванні можуть зустрічатися ознаки, характерні для нейролептиків: тремор, ригідність м’язів, підвищене слиновиділення, брадикінезія, акатизія, гостра дистонія. 

У цих випадках можна призначати антипаркінсонічні препарати антихолінергічної дії, але не в порядку превентивної терапії, тому що їхнє застосування знижує ефективність галоперидолу. Якщо є необхідність в одночасній терапії галоперидолом і антипаркінсонічними засобами, після припинення приймання галоперидолу треба продовжувати застосування антипаркінсонічного засобу для попередження збільшення екстрапірамідних ознак, особливо якщо швидкість виведення антипаркінсонічного засобу вище. Треба враховувати, що спільне застосування галоперидолу та антихолінергічних препаратів (у тому числі й антипаркінсонічних засобів) може призвести до підвищення внутрішньоочного тиску.

Судоми.

При застосуванні галоперидолу повідомлялось про випадки судом, тому слід дотримуватись обережності у хворих на епілепсію чи у пацієнтів зі схильністю до судом (відміна алкоголю, пошкодження мозку).

Гепатобіліарні розлади.

Галоперидол метаболізується в печінці, слід дотримуватись обережності при застосуванні його пацієнтам із захворюваннями печінки. Відмічались ізольовані випадки порушення функції печінки чи гепатиту, переважно холестатичного.

Ендокринні розлади.

Тироксин може збільшувати токсичність галоперидолу. Тому застосовувати галоперидол при гіпертиреозі слід з особливою обережністю і після досягнення еутиреоїдного стану.  

Гормональні розлади при прийомі антипсихотичних засобів включають гіперпролактинемію, що спричиняє галакторею, гінекомастію, оліго- або аменорею. У винятково рідкісних випадках можлива гіпоглікемія і зниження секреції антидіуретичного гормону.
Тромбоемболія вен. 

При прийомі антипсихотичних засобів відмічались випадки тромбоемболії вен. У пацієнтів із факторами ризику розвитку тромбоемболії слід застосовувати превентивні заходи перед та під час застосуванням галоперидолу.

При застосуванні галоперидолу можливі тяжкі алергічні реакції.

Прийом алкоголю категорично заборонено.

Галоперидол, діючи на лімбічну систему, часто дозволяє знизити дозу введених болезаспокійливих засобів (морфіну).

Хворі на шизофренію реагують на антипсихотичну терапію із затримкою. Після закінчення лікування галоперидолом симптоми з’являються знову лише через кілька тижнів або місяців. Раптове припинення курсу терапії антипсихотичними засобами, особливо при застосуванні великих доз препарату, може викликати симптоми відміни (нудота, блювання, безсоння), а також рецидив захворювання. Тому препарат потрібно відміняти поступово, знижуючи дози.

Хворим, у яких при психопатологічних розладах присутні депресія і психоз, галоперидол слід приймати в комбінації з антидепресантами.

У разі лікування Сенормом хворих з маніакальним станом при афективному психозі воно може раптово змінитися депресією.

Хворим, які приймали Сенорм впродовж тривалого часу, препарат слід відміняти поступово через небезпеку розвитку дискінетичних порушень, які минають.

При одночасному застосуванні Сенорму і препаратів літію концентрація літію в плазмі крові не повинна перевищувати 1 ммоль/мл. Якщо під час проведення такої комбінованої терапії підвищується температура тіла на тлі екстрапірамідних розладів, терапію слід негайно припинити.

У разі значного зниження артеріального тиску на тлі терапії Сенормом необхідно негайно ввести внутрішньовенно норадреналін. Адреналін у цьому випадку вводити не можна, оскільки Сенорм може перешкоджати його судинозвужувальній дії, внаслідок чого можливе парадоксальне зниження артеріального тиску.

Повідомлялося про рідкісні випадки раптової смерті у пацієнтів з психічними розладами, які приймали антипсихотичні засоби, включаючи галоперидол.
Препарат містить лактозу, тому його не застосовують пацієнтам із вродженою галактоземією, синдромом мальабсорбції глюкози або галактози або дефіцитом лактази.

Здатність впливати на швидкість реакції при керуванні автотранспортом або роботі з іншими механізмами. 

Під час приймання препарату забороняється керувати транспортними засобами і виконувати роботи, які потребують підвищеної концентрації уваги.

Взаємодія з іншими лікарськими засобами та інші види взаємодій.

Одночасне застосування галоперидолу з лікарськими засобами, що подовжують інтервал QT, протипоказане. Галоперидол потенціює пригнічувальну дію на центральну нервову систему гіпотензивних препаратів центральної дії, опіоїдних аналгетиків, снодійних засобів, антидепресантів, засобів для наркозу, алкоголю. Одночасний прийом галоперидолу з цими препаратами може призвести до пригнічення дихання.

Сумісне застосування галоперидолу з метилдопою посилює дію галоперидолу на центральну нервову систему.

При комбінованому застосуванні з антипаркінсонічними препаратами (леводопа) може знижуватися терапевтична дія цих засобів через антагоністичний вплив на дофамінергічні структури.

Галоперидол сповільнює метаболізм трициклічних антидепресантів, унаслідок чого збільшується їхній рівень у плазмі і підвищується токсичність.

Хінідин, буспірон, флуоксетин помірно підвищують концентрацію галоперидолу у крові, тому за необхідності одночасного застосування дозу галоперидолу потрібно знижувати. 

Тривале сумісне застосування галоперидолу із препаратами, індукторами ферментів печінки (карбамазепін, рифампіцин, фенобарбітал), призводить до зниження концентрації галоперидолу в сироватці крові. За потреби їхнього комбінування може знадобитися підвищення дози галоперидолу, але після відміни індуктора ферментів печінки необхідно знизити дозу галоперидолу.

Галоперидол впливає на активність непрямих антикоагулянтів, тому при їх сумісному застосуванні дозу останніх необхідно  коригувати. 

При одночасному прийомі галоперидолу з солями літію зростає ризик побічної дії на центральну нервову систему, особливо можливість екстрапірамідних реакцій.

У рідкісних випадках при одночасному застосуванні галоперидолу і літію відмічались енцефалопатія, екстрапірамідні симптоми, пізня дискінезія, злоякісний нейролептичний синдром, розлади стовбура мозку, гострий мозковий синдром і кома. Більшість цих симптомів мають оборотний характер. Симптоми енцефалопатії включають порушення свідомості, дезорієнтацію, головний біль, порушення рівноваги, сонливість, зміни ЕЕГ. При виникненні даних симптомів слід негайно припинити прийом препаратів.  Проте при даній комбінації рекомендовано починати прийом галоперидолу з найнижчої ефективної дози і контролювати рівень літію в крові.

Галоперидол може знижувати інтенсивність дії адреналіну та інших симпатоміметиків і спричиняти парадоксальне зниження артеріального тиску при їхньому застосуванні.

Галоперидол метаболізується декількома шляхами, включаючи глюкуронідацію, і за допомогою ферментів цитохрому  P450 (особливо CYP 3A4 чи CYP 2D6). Пригнічення метаболізму цих шляхів іншими засобами чи зменшення активності ферменту CYP 2D6 може підвищувати концентрацію галоперидолу в крові і підвищувати ризик розвитку побічних реакцій, включаючи подовження інтервалу QT.

У фармакокінетичних дослідженнях відмічається  підвищення концентрації галоперидолу при одночасному прийомі інгібіторів CYP 3A4 чи CYP 2D6, таких як  інтраконазол, буспірон, венлафаксин, алпрозолам, флувоксамін, хінідин, флуоксетин, сертралін, хлорпромазин і прометазин.

Зниження aктивності ферментів CYP2D6 може підвищувати концентрацію галоперидолу.  При одночасному прийомі кетоконазолу (400 мг/добу) і пароксетину (20 мг/добу) з галоперидолом можливе підвищення інтервалу QT. При необхідності доза галоперидолу може бути знижена. 

Застосування препарату може спричинити порушення рівня електролітів і може підвищувати ризик розвитку шлуночкової аритмії. 

При одночасному прийомі протисудомних препаратів необхідно підвищувати їх дозу.
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	ТАФЕН® НАЗАЛЬ
	спрей назальний дозований, суспензія, 50 мкг/доза по 10 мл (200 доз) у флаконах № 1 UA/7386/01/01
	Сандоз Фармасьютікалз д.д. Словенія Лек фармацевтична компанія д.д., Словенія, підприємство компанії Сандоз Словенія
	Побічна дія. Тафен( назаль дуже рідко спричинює минущі побічні ефекти. Зустрічаються такі побічні ефекти, як подразнення носа і горла, носові кровотечі, кашель. Рідко відмічались сухість у роті, чхання, втомленість, запаморочення. У поодиноких випадках можуть виявлятись нудота та шкірні реакції у вигляді висипу, такі як дерматит, кропив’янка.

У надзвичайних випадках при застосуванні назальних кортикостероїдів відмічались атрофія слизової оболонки, виразки слизової оболонки носа, перфорація носової перегородки, ангіоневротичний набряк, втрата нюху. 

При перевищенні доз, що рекомендуються, або підвищеній індивідуальній чутливості можуть спостерігатися симптоми гіперкортицизму (гіперфункції кори надниркових залоз). 

Протипоказання. Гіперчутливість до будесоніду або будь-якого іншого інгредієнта препарату; нелікована грибкова, бактеріальна та вірусна інфекція дихальної системи; активна форма туберкульозу легенів; субатрофічний риніт; діти до 6 років.

Особливості застосування. При переході від лікування системними глюкокортикостероїдами на лікування препаратом Тафен( назаль через ризик розвитку надниркової залозної недостатності потребується обережність на період встановлення функції гіпоталамо-гіпофізарно-надниркової залозної системи.

У хворих на астму швидке зниження дози глюкокортикостероїдів може спровокувати серйозне погіршення захворювання. При застосуванні препарату Тафен( назаль разом із системними глюкокортикостероїдами збільшується ризик виникнення  системних побічних ефектів. Відміна лікування препаратом Тафен( назаль  повинна  відбуватися поступово. 

Глюкокортикостероїди можуть маскувати ознаки інфекції, і протягом їх застосування можуть виникати нові інфекції. 

При тривалому застосуванні препарату Тафен( назаль рекомендується один-два рази на рік проводити дослідження слизової носової порожнини з метою своєчасної діагностики атрофічного риніту або кандидозу глотки. 

У хворих на цироз печінки або гіпотиреоїдизм при системній абсорбції більше виражені системні ефекти будесоніду. 

Через інгібуючий вплив глюкокортикостероїдів на загоєння ран препарат Тафен( назаль повинен застосовуватися з обережністю пацієнтами з нещодавно перенесеною операцією на носовій порожнині або з травмою. 
Вагітність і лактація. 

Препарат Тафен( назаль можна застосовувати в період вагітності або лактації тільки за гострої потреби. Немовлят або матерів, які застосовували будесонід, необхідно ретельно контролювати щодо наявності гіпофункції надниркових залоз. 

Вплив на психофізичні здатності. 

Препарат Тафен( назаль не впливає на здатність керувати транспортними засобами та іншими механізмами.

Взаємодія з іншими лікарськими засобами. При застосуванні препарату Тафен( назаль разом із системними глюкокортикостероїдами збільшується ризик виникнення системних побічних ефектів.


	Протипоказання.

Підвищена чутливість до будесоніду або до будь-якого іншого інгредієнта препарату. Нелікована грибкова, бактеріальна або вірусна інфекція дихальної системи, активна форма туберкульозу легенів, субатрофічний риніт. Дитячий вік до 6 років.

Побічні реакції.

Частота виникнення побічних реакцій оцінюється за наступною частотою: дуже часто (≥ 1/10), часто  (≥ 1/100,  < 1/10),  нечасто  (≥ 1/1000,  < 1/100),  рідко   (≥ 1/10 000, < 1/1000), дуже рідко      (< 1/10 000), невідомо (не може бути оцінено через недостатність даних).

З боку імунної системи: нечасто – кропив’янка, висипання, свербіж, дерматит, набряк Квінке.

З боку органа зору: рідко – глаукома, катаракта (при тривалому лікуванні).

З боку дихальної системи: часто – виділення з носа та утворення кірок на початку лікування; біль у носі, подразнення слизової оболонки носа (чхання, печіння і сухість), незначна геморагічна секреція, носова кровотеча (одразу після застосування), кашель;  дуже рідко –  утворення виразки слизової оболонки носа, перфорація носової перегородки, задишка, свистяче дихання, охриплість голосу, кандидоз та атрофія слизової оболонки.

З боку травного тракту: часто – сухість у роті, сухість у горлі.

При тривалому застосуванні високих доз інгаляційних глюкокортикоїдів можуть спостерігатися системні побічні ефекти: пригнічення функції надниркових залоз, пригнічення росту у дітей і підлітків, зменшення мінеральної щільності кісток, симптоми гіперкортицизму (гіперфункції кори надниркових залоз), втомлюваність, запаморочення, нудота і втрата нюху.  Можливий розвиток анафілактичних реакцій, синдром Кушинга, серцебиття.

Застосування у період вагітності або годування груддю.

Дані щодо застосування будесоніду вагітним обмежені, тому слід уникати застосування препарату під час вагітності, крім випадків, коли користь від застосування препарату переважає потенційний ризик. Якщо використання кортикостероїдів не можна уникнути, слід надавати перевагу інгаляційним формам порівняно із пероральними, тому що їх системна дія менш виражена. 

Будесонід проникає у грудне молоко. Існує потенційний ризик виникнення небажаних ефектів у дитини, тому у разі  необхідності застосування препарату слід припинити годування груддю.

Діти.

Препарат призначають дітям віком старше 6 років.

Особливості застосування.

Небажані ефекти при застосуванні інтраназальних кортикостероїдів можуть спостерігатися, якщо їх приймати у великих дозах і тривалий час.

Були повідомлення про уповільнення росту у дітей, які отримують кортикостероїди у вигляді назального спрею у рекомендованих дозах.
Дітям, які отримують довготривале лікування інтраназальними кортикостероїдами, рекомендується регулярно контролювати ріст. Користь від терапії кортикостероїдами слід розглядати у порівнянні з можливим ризиком пригнічення росту. Якщо ріст уповільнюється, слід поступово знижувати дози до найефективнішої низької. 

Лікування дозами, вищими за рекомендовані, може завершитися розвитком наднирковозалозної недостатності. До групи ризику також можуть належати пацієнти, яким потребувалася невідкладна терапія високими дозами кортикостероїдів або тривале лікування найвищими рекомендованими дозами інгаляційних кортикостероїдів. У таких пацієнтів при сильному стресі можуть проявлятися ознаки та симптоми надниркової недостатності. У період стресу або планових хірургічних втручань у таких пацієнтів слід враховувати можливість застосування додаткових системних кортикостероїдів.

Спеціальних застережень потребують пацієнти із грибковими, вірусними або бактеріальними інфекціями дихальних шляхів і хворі на туберкульоз.  

Через інгібуючий вплив глюкокортикостероїдів на загоєння ран препарат Тафен( Назаль застосовують з обережністю пацієнтам з виразками на слизовій оболонці носа, з нещодавно перенесеною травмою або операцією на носовій порожнині. 
Знижена печінкова функція може впливати на фармакокінетику кортикостероїдів. 

Особливої уваги потребують пацієнти, які переходять з пероральних стероїдів на інтраназальні, оскільки у них протягом тривалого часу може зберігатися ризик недостатності функції надниркової залози.

Спеціальних застережень потребують пацієнти,  хворі на бронхіальну астму - швидке зниження доз глюкокортикостероїдів може спричинити тяжке погіршення захворювання.

Відміна лікування препаратом Тафен( Назаль  має  відбуватися поступово. Під час зменшення дози у деяких пацієнтів можуть відзначатися синдроми відміни, наприклад, м’язовий біль, втомлюваність, депресія. Якщо спостерігаються ознаки наднирковозалозної недостатності, дозу кортикостероїдів  тимчасово збільшують, поновлюючи їх поступову відміну в подальшому. Пацієнтів слід поінформувати, що повний ефект будесоніду після розпилювання досягається через кілька днів лікування. Лікування препаратом можна розпочинати тільки після тесту на переносимість будесоніду. 

При тривалому застосуванні препарату Тафен( Назаль рекомендується 1–2  рази на рік проводити дослідження слизової носової порожнини з метою своєчасної діагностики атрофічного риніту або кандидозу глотки. 

Здатність впливати на швидкість реакції при керуванні автотранспортом або роботі з іншими механізмами.

Не впливає.

Взаємодія з іншими лікарськими засобами та інші види взаємодій.

Інформація щодо взаємодії з кетоконазолом відсутня стосовно будесоніду у вигляді назального спрею, проте і в таких випадках очікуються помітно підвищені рівні будесоніду у плазмі крові. Оскільки дані, що дозволили б наводити рекомендації щодо дозування, відсутні, слід уникати комбінації цих препаратів. Якщо це неможливо, інтервал між застосуванням кетоконазолу та будесоніду має бути якомога більшим. Слід також враховувати можливість зниження дози будесоніду. Інші сильнодіючі інгібітори CYP3A4, такі як ітраконазол, також призводять до помітного підвищення рівнів будесоніду у плазмі крові.
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	ФАРЕСТОН

	таблетки по 20 мг № 30 у флаконах UA/4251/01/01 таблетки по 60 мг № 30 у флаконах UA/4251/01/02
	Оріон Корпорейшн Фінляндія Оріон Корпорейшн, Фінляндія (завод в Турку);

Оріон Корпорейшн, Фінляндія (завод в Еспоо) Фінляндія
	Побічна дія.

Часті або менш часті побічні ефекти (<1/100), що зустрічаються: нападоподібне відчуття жару (припливи), підвищена пітливість, вагінальні кровотечі або виділення, підвищена стомлюваність, нудота, висип, свербіж у ділянці геніталій, затримка рідини, запаморочення і депресія. Ці побічні ефекти виражені звичайно в легкій формі і спричинені антиестрогенною дією тореміфену.

Менш часто або рідко (<1/1000, <1/100) спостерігалися такі побічні реакції: збільшення маси тіла, анорексія, блювання, запор, задишка, головний біль, безсоння, шкірнний висип, порушення зору, що включали зміни рогівки, катаракту, тромбоз глибоких вен, емболія легеневої артерії, алопеція, зміна рівня печінкових ферментів (підвищення рівня трансаміназ) і дуже рідко – такі, що включають одиничні повідомлення (<1/10 000) про тяжкі порушення функції печінки (жовтуха).

У пацієнток з метастазами в кістках зустрічалися випадки розвитку гіперкальціємії на самому початку лікування.

Ризик появи змін ендометрія, таких як гіперплазія, поліпоз і рак, збільшується. Це може бути спричинено головною фармакологічною властивістю препарату - естрогенною стимуляцією.

Протипоказання.

Гіперплазія ендометрія в анамнезі і виражена печінкова недостатність є протипоказанням до тривалого застосування тореміфену.
Особливості застосування.

Перед початком лікування пацієнтка повинна пройти обстеження у гінеколога. Особлива увага повинна бути приділена стану слизової оболонки ендометрія. Потім гінекологічні обстеження повинні повторюватися не менше одного разу на рік. Пацієнтки, які хворіють на артеріальну гіпертензію, цукровий діабет і мають високий рівень індексу маси тіла (>30), або такі, що отримували тривалу  замісну гормональну терапію, знаходяться в групі ризику щодо раку ендометрія, і тому потребують ретельного моніторингу.

Тореміфен не рекомендується для лікування пацієнток, у яких в анамнезі були випадки тяжкої тромбоемболічної хвороби.

Пацієнти з декомпенсованою серцевою недостатністю або хворі на тяжку стенокардію потребують ретельного моніторингу.

Оскільки у хворих з метастазами в кістки на початку лікування препаратом може розвинутися гіперкальціємія, ці пацієнтки потребують ретельного моніторингу.

Тореміфен рекомендований до застосування в постменопаузальному віці. Оскільки специфічні дані відсутні або недостатні, тореміфен не слід застосовувати в період вагітності і лактації.

Під час досліджень на тваринах тореміфен перешкоджав імплантації, спричинював слабкість пологової діяльності та зменшував перинатальну виживаність. Крім того, застосування в період органогенезу призводило до порушень осифікації, розвитку аномалій ребер, розвитку набряків у плода.
Вплив на здатність керувати транспортом і працювати з механізмами. Не впливає.

Взаємодія з іншими лікарськими засобами.
Специфічних досліджень лікарської взаємодії проведено не було.

При одночасному застосуванні препаратів, що зменшують ниркову екскрецію кальцію (тіазидні діуретики), можливий розвиток гіперкальціємії.

Індуктори ферментних систем печінки (наприклад фенобарбітал, карбамазепін) можуть прискорювати метаболізм тореміфену в печінці і призводити до зменшення рівноважної концентрації у плазмі крові. В такому разі може виникнути необхідність подвоїти добову дозу.

Одночасний прийом антиестрогенів і варфариноподібних антикоагулянтів може значно збільшувати час кровотечі. Треба уникати їх одночасного застосування.

Теоретично деякі препарати, що інгібують ферментну систему CYP3A4-6, можуть сповільнювати метаболізм тореміфену. При одночасному призначенні таких препаратів (наприклад кетоконазолу, еритроміцину, тролеандоміцину) треба враховувати цей факт.


	Протипоказання.

Гіперплазія ендометрія в анамнезі та виражена печінкова недостатність є протипоказанням до тривалого застосування тореміфену.

Гіперчутливість до тореміфену або до будь-якої з допоміжних речовин.

При застосуванні тореміфену спостерігалися зміни серцевої електропровідності, а саме – подовження інтервалу QT, тому препарат протипоказаний пацієнтам із:
· природженим або набутим подовженням інтервалу QT;

· порушеннями електролітного балансу, особливо невідкоригованою гіпокаліємією;

· клінічно значущою брадикардією;

· клінічно значущою серцевою недостатністю зі зниженням фракції викиду лівого шлуночка;

· симптоматичними аритміями в анамнезі.

Тореміфен не рекомендується до застосування разом з препаратами, що подовжують інтервал QT.

Побічні реакції.

Найчастіше виникають наступні побічні реакції: припливи крові, підвищена пітливість, маткові кровотечі, вагінальні виділення, підвищена втомлюваність, нудота, висип, свербіж, запаморочення і депресія. Зазвичай ці побічні реакції виражені у легкій формі та спричинені антиестрогенною дією тореміфену.

Частота виникнення побічних реакцій має наступну класифікацію:
· дуже часто (≥1/10);
· часто (≥1/100, <1/10);
· нечасто (≥1/1000, <1/100);
· рідко (≥1/10000 до <1/1000);
· надзвичайно рідко (<1/10000), частота невідома (не можна визначити за наявними даними).
Доброякісні та злоякісні новоутворення.

Надзвичайно рідко: рак ендометрія.

Порушення метаболізму та харчування.

Нечасто: втрата апетиту.

Психічні порушення.

Часто: депресія.

Нечасто: безсоння.

Порушення з боку нервової системи. 

Часто: запаморочення.

Нечасто: головний біль.

Порушення з боку органа зору.

Надзвичайно рідко: короткочасне помутніння рогівки, катаракта.

Порушення з боку органа слуху.

Рідко: вертиго.
Порушення з боку судинної системи.

Дуже часто: припливи крові.

Нечасто: тромбоемболічні епізоди.
Порушення з боку дихальної системи.

Нечасто: диспное.

Порушення з боку травного тракту.

Часто: нудота, блювання.

Нечасто: запор.

Порушення з боку гепатобіліарної системи.
Рідко: підвищення рівнів трансаміназ.

Надзвичайно рідко: жовтяниця.

Порушення з боку шкіри та підшкірної клітковини.

Дуже часто: підвищена пітливість.

Часто: висип, свербіж.
Надзвичайно рідко: алопеція.
Порушення з боку репродуктивної системи.

Часто: маткові кровотечі, вагінальні виділення.

Нечасто: гіпертрофія ендометрія.

Рідко: поліпи ендометрія.

Надзвичайно рідко: гіперплазія ендометрія.

Загальні порушення.

Часто: підвищена втомлюваність, набряк.

Нечасто: збільшення маси тіла.

Тромбоемболічні епізоди включають глибокий тромбоз вен, тромбофлебіти та легеневу емболію.
Лікування тореміфеном асоційоване зі змінами рівнів печінкових ферментів (підвищення рівнів трансаміназ) та надзвичайно рідко – з тяжкими порушеннями функції печінки (жовтяниця).

На початку терапії у пацієнтів з метастазами у кістках повідомлялося про випадки розвитку гіперкальціємії.

Протягом терапії тореміфеном може виникнути гіпертрофія ендометрія внаслідок часткової естрогенної дії тореміфену. Існує ризик появи змін ендометрія, таких як гіперплазія, поліпоз і рак. Це може бути спричинено основним механізмом дії препарату – естрогенною стимуляцією.

Подовження QT інтервалу при застосуванні препарату Фарестон є дозозалежним.

Застосування у період вагітності або годування груддю. Препарат рекомендований для застосування пацієнткам у менопаузі. Фарестон не слід застосовувати у період вагітності або годування груддю через відсутність інформації щодо його безпечності та ефективності. 
Діти. Інформація щодо застосування препарату дітям відсутня, тому застосування препарату цій категорії пацієнтів не показане.
Особливості застосування.
Перед початком лікування пацієнти мають пройти гінекологічне обстеження. Особливу увагу слід приділити стану слизової оболонки ендометрія. Потім гінекологічні обстеження необхідно повторювати не менше 1 разу на рік. Пацієнтки з артеріальною гіпертензією, цукровим діабетом та високим рівнем індексу маси тіла (> 30) або які отримували тривалу замісну гормональну терапію, знаходяться у групі ризику щодо раку ендометрія, і тому потребують ретельного моніторингу.

Тореміфен не рекомендується для лікування пацієнтів, у яких в анамнезі були випадки тяжких тромбоемболічних захворювань.

У деяких пацієнтів Фарестон може викликати дозозалежне подовження інтервалу QT.

Фарестон необхідно застосовувати з обережністю пацієнтам з проаритмічними станами (особливо у пацієнтів літнього віку) таких як міокардіальна ішемія чи подовження інтервалу QT, що можуть призвести до підвищення ризику виникнення вентрикулярної аритмії (включаючи тріпотіння/мерехтіння) та зупинки серця. При виникненні симптомів, що можуть асоціюватися з серцевою аритмією, які виникають протягом застосування препарату Фарестон, терапію необхідно припинити та провести ЕКГ дослідження.

Не слід застосовувати препарат, якщо інтервал QTс > 500 мс.

Пацієнти з декомпенсованою серцевою недостатністю або пацієнти зі стенокардією тяжкого ступеня потребують ретельного моніторингу.

Оскільки у пацієнтів з метастазами у кістках на початку лікування препаратом може розвинутися гіперкальціємія, ці пацієнти потребують ретельного моніторингу.

Інформації про застосування препарату пацієнтам з нестабільним діабетом, серцевою недостатністю чи тяжким загальним станом відсутня.

Препарат містить лактозу. При рідкісній спадковій непереносимості галактози, лактазній недостатності Лаппа або мальабсорбції глюкози/галактози застосовування препарату не показано.
Здатність впливати на швидкість реакції при керуванні автотранспортом або роботі з іншими механізмами. Зазвичай препарат не впливає на швидкість реакції при керуванні автотранспортом або роботі з іншими механізмами, але у поодиноких випадках можливе виникнення запаморочення. У таких випадках необхідно утримуватися від керування автотранспортом або роботи з іншими механізмами.
Взаємодія з іншими лікарськими засобами та інші види взаємодій.

Не виключено виникнення додаткового ефекту подовження інтервалу QT при застосуванні Фарестону разом з іншими препаратами, що можуть пролонгувати інтервал QT. Це може призвести до підвищеного ризику виникнення вентрикулярних аритмій, включаючи тріпотіння/мерехтіння. Тому одночасне застосування Фарестону з наступними лікарськими препаратами протипоказано:

· антиаритмічні препарати класу IA (наприклад, квінідин, гідроквінідин, дізопірамід);

· антиаритмічні препарати класу III (наприклад, аміодарон, соталол, дофетилід, ібутилід);

· нейролептики (наприклад, фенотіазини, пімозид, сертиндол, галоперидол, сультопірид);

· деякі антибактеріальні препарати (наприклад, моксіфлоксцин, еритроміцин в/в, пентамідин, протималярійні засоби, особливо галофантрин);

· деякі антигістамінні засоби (наприклад, терфенадін, астемізол, мізоластин);

· інші (цісапірид, вінкамін в/в, бепрідил, дифеманіл).

При одночасному застосуванні препаратів, що зменшують ниркову екскрецію кальцію (тіазидні діуретики), можливий розвиток гіперкальціємії.
Індуктори ферментних систем печінки (наприклад, фенобарбітал, фенітоїн, карбамазепін) можуть прискорювати метаболізм тореміфену у печінці і призводити до зменшення рівноважної концентрації тореміфену у плазмі крові. У такому разі може виникнути необхідність подвоїти добову дозу.

Одночасний прийом антиестрогенів і варфариноподібних антикоагулянтів може значно збільшувати час кровотечі. Треба уникати їх одночасного застосування.

Теоретично деякі препарати, що інгібують ферментну систему CYP 3A, можуть сповільнювати метаболізм тореміфену. При одночасному призначенні таких препаратів (наприклад, кетоконазол, еритроміцин, тролеандоміцин) слід враховувати цей факт.
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	ДИМЕДРОЛ
	розчин для ін'єкцій, 10 мг/мл по 1 мл в ампулах № 10 у коробках, № 10 у контурних чарункових упаковках UA/4950/01/0
	АТ "Галичфарм"

Україна, м. Львів
	Побічна дія. Сухість у роті, нудота, блювання, запор, діарея, біль у ділянці живота, порушення  координації, загальна слабкість, сонливість, запаморочення, головний біль. При тривалому застосуванні можуть розвинутися алергічні реакції, безсоння, підвищена втомлюваність, артеріальна гіпотензія, відчуття сердцебиття, синусова тахікардія, ксеростомія, затримка сечі, нечіткість зору, фотосенсибілізація.

Протипоказання. Підвищена чутливість до димедролу; тяжкі захворювання серцево-судинної системи, нирок і печінки; І триместр вагітності і лактація; новонароджені.

Особливості застосування. Через те, що Димедрол виявляє седативний та снодійний ефекти, під час лікування препаратом слід утримуватись від потенційно небезпечних видів діяльності, які вимагають підвищеної уваги та швидкості психомоторних реакцій. Застосування препарату в ІІ і ІІІ триместрах вагітності можливе у випадках, коли очікувна користь для матері перевищує потенційний ризик для плода або дитини. Препарат може погіршувати стан пацієнтів, хворих на бронхіальну астму, хронічні обструктивні захворювання легенів, закритокутову глаукому, тяжкі захворювання серцево-судинної системи, ілеус, пілоростеноз, захворювання печінки, обструкцію жовчних протоків, гіпертрофію передміхурової залози та із затримколю сечі.

Вплив на здатність керувати автотранспортом і працювати з іншими механізмами
Оскільки Димедрол чинить седативний та снодійний ефекти, препарат не призначають перед та під час роботи водіям транспорту, іншим особам, професійна діяльність яких потребує адекватних психічних та рухових реакцій.

Взаємодія з іншими лікарськими засобами. Потенціює дію аналгетиків, снодійних, нейролептичних і місцевих анестетиків, посилює ефекти М-холіноблокуючих засобів. Взаємодіючи з алкоголем підвищує його токсичність, при цьому пригнічується  вплив препарату на центральну нервову систему.


	Протипоказання. 

Підвищена чутливість до препарату. Напад бронхіальної астми, феохромоцитома, епілепсія, вроджений подовжений QT-синдром або тривалий прийом препаратів, що можуть подовжувати QT-інтервал, закритокутова глаукома, гіперплазія передміхурової залози, стенозуюча виразкова хвороба шлунка і дванадцятипалої кишки, стеноз шийки сечового міхура, брадикардія, порушення ритму серця. 

Побічні реакції. 

Алергічні реакції: анафілактичний шок, висип (у т.ч. кропив’янка).

Шлунково-кишкові розлади: сухість у роті, нудота, блювання, запор, діарея, біль у ділянці живота, короткочасне оніміння слизової оболонки порожнини рота, анорексія.

Неврологічні розлади: седативна дія, зниження уваги, зниження швидкості психомоторних реакцій, занепокоєння, знервованість, підвищена збудливість, дратівливість, ейфорія, сплутаність свідомості, тремор, неврит (лицьового, трійчастого нерва, шийного, плечового сплетіння, сідничого нерва тощо), судоми, парестезії; порушення зору, диплопія, розширення зіниць, підвищення внутрішньоочного тиску, гострий лабіринтит, шум у вухах; порушення координації, загальна слабкість, сонливість, запаморочення, головний біль, при тривалому застосуванні можуть розвинутися безсоння, підвищена втомлюваність. Застосування навіть низьких доз Димедролу хворим з вогнищевими ураженнями головного мозку або епілепсією може спровокувати розвиток нападу судом.

Кардіальні порушення: екстрасистолія, артеріальна гіпотензія, відчуття серцебиття, синусова тахікардія.

Порушення з боку дихальної системи: закладеність носа, сухість слизової оболонки носа і горла, згущення секрету бронхів, відчуття стиснення в грудній клітці, утруднене дихання.

Розлади з боку сечовидільної системи: часте та/або утруднене сечовипускання, затримка сечовипускання, ранні менструації.

Порушення з боку системи крові та лімфатичної системи: агранулоцитоз, тромбоцитопенія, гемолітична анемія.
Інші: фотосенсибілізація, підвищена пітливість, озноб.

Застосування у період вагітності або годування груддю. 

Димедрол протипоказаний у період вагітності, оскільки немає адекватних даних щодо безпеки та ефективності його застосування.
При необхідності застосування препарату слід припинити годування груддю.

Діти.   

Препарат не застосовують у педіатричній практиці.

Особливості застосування.

Не вводити підшкірно внаслідок подразнювальної дії. З обережністю застосовують пацієнтам із гіпертиреозом, підвищеним внутрішньоочним тиском, захворюваннями серцево-судинної системи, особам літнього віку, при порушенні функції печінки та нирок. Препарат може погіршувати стан пацієнтів з хронічними обструктивними захворюваннями легень, а також при обструкції жовчних протоків. При застосуванні Димедролу слід уникати вживання алкоголю, УФ-опромінення. Застосування Димедролу як протиблювотного засобу може ускладнювати діагностику апендициту та розпізнавання симптомів передозування іншими лікарськими засобами.

Здатність впливати на швидкість реакції при керуванні автотранспортом або роботі з іншими механізмами. 

Оскільки димедрол має седативний та снодійний ефекти, під час лікування препаратом слід утримуватись від потенційно небезпечних видів діяльності, які вимагають підвищеної уваги та швидкості психомоторних реакцій.

Взаємодія з іншими лікарськими засобами та інші види взаємодій.
Димедрол потенціює ефекти засобів для наркозу, снодійних, седативних засобів, наркотичних аналгетиків і місцевих анестетиків. При застосуванні з трициклічними антидепресантами можливе посилення холіноблокуючої дії і пригнічувальної дії на ЦНС. Можливий ризик розвитку судом при одночасному застосуванні з аналептиками. Одночасний прийом інгібіторів МАО та димедролу може призвести до підвищення артеріального тиску, а також впливати на центральну нервову та дихальну системи. Застосування димедролу разом із гіпотензивними препаратами може посилювати відчуття втомлюваності. Препарат посилює дію етанолу, знижує ефективність апоморфіну як блювотного засобу при лікуванні отруєння. Не слід призначати разом з препаратами, які містять димедрол, у тому числі для місцевого застосування. 
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	ЕПІРУБІЦИН "ЕБЕВЕ"
	концентрат для розчину для інфузій, 2 мг/мл по 5 мл (10 мг), або по 25 мл (50 мг),  або по 50 мл (100 мг), або по 100 мл (200 мг) у флаконах № 1 UA/4356/01/01
	ЕБЕВЕ Фарма Гес.м.б.Х. Нфг. КГ Австрія
	Побічна дія. 

Побічні ефекти з боку системи кровотворення і лімфатичної системи

Дуже поширені (>10%). Пригнічення функції кісткового мозку, гранулоцитопенія, лейкопенія, тромбоцитопенія, нейтропенія. 

Поширені (>1%). Анемія, геморагія. 

Поодинокі. При комбінованій терапії епірубіцином та іншими  протипухлинними препаратами, що ушкоджують ДНК, у поодиноких випадках можливий розвиток вторинного гострого мієлоїдного лейкозу (з передлейкозною фазою або без неї). Латентний період при цьому короткий (1-3 роки). 

У пацієнтів з різними солідними пухлинами при терапії епірубіцином у високих дозах відмічалися ті ж побічні ефекти, що і при терапії звичайними дозами препарату, і, окрім того, у більшості хворих розвивалася оборотна тяжка нейтропенія (< 500 нейтрофілів/мм3 протягом < 7 діб). Однак при цьому госпіталізації і підтримуючого лікування внаслідок важких інфекційних ускладнень потребувала лише незначна кількість пацієнтів. 

Побічні ефекти з боку імунної системи

Поодинокі. Як наслідок мієлосупресії відмічаються пропасниця, інфекції, пневмонія, сепсис, септичний шок, кровотечі і гіпоксія тканин, які можуть призвести навіть до летального кінця. 

Зрідка відмічаються пропасниця, сепсис, інфекції, гіперпірексія, озноб і кропив'янка. 

Можливі анафілактичні реакції. 

Лабіринтні порушення

Дуже поширені (>10%). Нудота.  

Побічні ефекти з боку серцевої системи

Поширені (>1%). Кардіотоксичні ураження. 

Побічні ефекти з боку шлунково-кишкового тракту

Дуже поширені (>10%). Запалення слизових оболонок. Звичайно вони починаються на п'ятий-десятий день від початку лікування і виявляються як стоматит з болючими ерозіями, розташованими переважно з боків язика і на слизовій оболонці під язиком. 

Поширені (>1%). Нудота, блювання, діарея. 

Дерматологічні побічні ефекти.

Дуже поширені (>10%). Алопеція, звичайно оборотна (у 60-90% пацієнтів), супроводжується припиненням росту бороди у чоловіків.  

Непоширені (>0,1%). Гіперчутливість шкіри до світла, пігментація шкіри, кропив'янка. 

При внутрішньоміхуровому застосуванні абсорбція епірубіцину мінімальна, тому системні побічні ефекти майже не спостерігаються. Частіше відмічається хімічний цистит, іноді геморагічний. 

Протипоказання. 

Епірубіцин "Ебеве" протипоказаний пацієнтам з гіперчутливістю до діючої субстанції, хворим з виражено пригніченою функцією кісткового мозку внаслідок попередньої променевої або хіміотерапії, а також пацієнтам, які раніше одержали максимально допустимі кумулятивні дози інших антрациклінів, наприклад доксорубіцину або даунорубіцину. Епірубіцин також протипоказаний пацієнтам з тяжкими запаленнями слизових оболонок і особам із серцевими захворюваннями, наявними або в анамнезі (із серцевою недостатністю IV стадії). 

Особливості застосування. 

Лікування Епірубіцином "Ебеве" повинно здійснюватися під наглядом кваліфікованого лікаря-онколога. Лікувальні заклади, в яких проводиться терапія епірубіцином у високих дозах, повинні бути відповідним чином оснащені на випадок можливих ускладнень внаслідок мієлосупресії. 

Слід уникати призначення променевої терапії під час лікування епірубіцином. 

Перед початком лікування Епірубіцином "Ебеве" пацієнти повинні пройти ретельне обстеження з визначенням головних лабораторних показників і функції серця. 

У процесі терапії необхідний регулярний моніторинг гематологічних показників. Перед початком і в ході кожного курсу лікування необхідно визначати кількість еритроцитів, лейкоцитів, нейтрофілів і тромбоцитів у крові. При лікуванні епірубіцином лейкопенія і нейтропенія звичайно транзиторні і більш виражені при введенні високих доз препарату. Кількість лейкоцитів і нейтрофілів знижується до мінімуму, як правило, на 10-й - 14-й день. Через 3 тижні показники звичайно повертаються до норми. Тромбоцитопенія (< 100 000 клітин/мм3) відмічається у невеликої кількості пацієнтів навіть при лікуванні епірубіцином у високих дозах. 

Перед початком терапії і, по можливості, в процесі лікування необхідно контролювати функцію печінки (рівні АЛТ, АСТ, лужної фосфатази і білірубіну). 

Не слід перевищувати кумулятивну дозу 900-1000 мг/м2 поверхні тіла, оскільки при перевищенні такої дози значно зростає ризик розвитку необоротної хронічної серцевої недостатності. При менших кумулятивних дозах ризик кардіотоксичних уражень значно менший, проте в поодиноких випадках це трапляється. Для мінімізації ризику розвитку серцевої недостатності, спричиненої антрациклінами, в процесі лікування необхідно регулярно контролювати функцію серця. 

Серцева недостатність може розвинутися навіть через декілька тижнів після припинення терапії епірубіцином і бути резистентною до лікування відповідними лікарськими засобами. Потенційний ризик кардіотоксичних уражень зростає у разі супутньої або попередньої променевої терапії медіастинально-перикардіальної ділянки. 

При вирішенні питання про максимально допустиму кумулятивну дозу епірубіцину слід враховувати супутню терапію іншими потенційно кардіотоксичними препаратами. 

На початку і після закінчення кожного курсу лікування рекомендується проводити ЕКГ-дослідження. Такі зміни, як сплощення або інверсія зубця Т, депресія сегмента S-T або поява аритмій (звичайно транзиторних і оборотних), не є безумовними показаннями до припинення терапії епірубіцином. Свідченням кардіоміопатії, спричиненої антрациклінами, є постійне зниження амплітуди зубців комплексу QRS, надмірне подовження систолічного інтервалу (збільшення співвідношення періодів передвигнання і вигнання лівого шлуночка PEP/LVET) і зменшення фракції викиду. Пацієнти, що одержують Епірубіцин "Ебеве", потребують ретельного і систематичного кардіологічного контролю. Функцію серця рекомендується оцінювати неінвазивними засобами, наприклад за допомогою ЕКГ і ЕхоКГ. Фракцію викиду при необхідності визначають методом радіоізотопної ангіографії. 

Як і інші цитотоксичні препарати, епірубіцин може спричинити гіперурикемію внаслідок швидкого лізису клітин пухлин. Тому необхідно постійно стежити за рівнем сечової кислоти у крові і вчасно фармакологічно контролювати цей процес. 

Епірубіцин "Ебеве" може забарвлювати сечу в червоний колір протягом одного-двох днів після введення. 

Вагітність і лактація

Переконлива інформація щодо можливої тератогенної дії епірубіцину та його негативного впливу на фертильність дотепер відсутня, однак експериментальні дані свідчать про те, що епірубіцин може зашкодити плоду. Досліди на тваринах виявили, що епірубіцин, як і більшість інших протипухлинних препаратів, має мутагенні і канцерогенні властивості. Як правило, епірубіцин не слід призначати у періоди вагітності і лактації. Жінки дітородного віку повинні користуватися ефективними контрацептивними засобами для запобігання заплідненню під час і щонайменше протягом 6 місяців після закінчення терапії епірубіцином. 

Вплив на здатність керувати транспортними засобами та механізмами

Повідомлень про негативні побічні ефекти, які можуть впливати на здатність керувати транспортними засобами та механізмами, дотепер не було. 

Інструкції медичному персоналу

Набирати розчин з флакона слід безпосередньо перед застосуванням.

Дозволяється лише одноразовий відбір препарату з флакона.

Розчин для інфузій готують шляхом розведення концентрату 0,9% розчином натрію хлориду, 5% розчином глюкози або розчином натрію хлориду і глюкози.

З мікробіологічної точки зору, розведений розчин слід використовувати негайно. Якщо розчин для інфузій не використовується відразу ж, за терміном і умовами його зберігання повинна стежити відповідальна особа. Період зберігання розчину звичайно не повинен перевищувати 24 год при температурі 2-8(C, якщо тільки він не готувався у контрольованих і валідованих асептичних умовах. Дослідження показали відсутність помітних змін у розведеному розчині епірубіцину після зберігання його протягом 96 год при температурі 2-8(C і кімнатній температурі (20-25°C) у незахищеному від світла місці. 

Враховуючи токсичність епірубіцину, рекомендуються нижченаведені запобіжні заходи:

· Персонал повинен мати відповідну кваліфікацію і бути поінформованим щодо техніки роботи з препаратом. 

· При маніпуляціях з препаратом слід додержувати правил роботи з цитостатиками. 

· Вагітні медичні працівники не повинні працювати з препаратом. 

· При роботі з препаратом персонал повинен користуватися захисним одягом: халатами, окулярами, одноразовими рукавичками і масками. 

· Для маніпуляцій з препаратом необхідно виділити спеціальне робоче місце (бажано під витяжкою). Робочі поверхні повинні бути закриті одноразовими аркушами абсорбуючого паперу із захисним плівковим покриттям зі зворотного боку. 

· Всі речі і матеріали, що були використані у ході приготування, введення розчинів, а також прибирання (включаючи рукавички), повинні складатись у високоміцні мішки для токсичних відходів для подальшого високотемпературного знищення. 

При випадковому потраплянні розчинів епірубіцину на шкіру або в очі їх слід негайно промити великою кількістю води, води з милом або розчином натрію бікарбонату, а потім звернутися за медичною допомогою. 

Місця, де був випадково пролитий або розбризканий препарат, необхідно обробити (краще залити) розведеним розчином натрію гіпохлориту (що містить 1% активного хлору), а потім промити водою. 

Всі використані під час прибирання матеріали повинні знищуватись у зазначений вище спосіб.  

Взаємодія з іншими лікарськими засобами. 

Епірубіцин "Ебеве" не слід змішувати з іншими лікарськими засобами. Однак його можна застосовувати в комбінації з іншими  протипухлинними препаратами. 

У результаті фармакокінетичної взаємодії з циметидином посилюється формування активного метаболіту епірубіцину, а також збільшується експозиція незміненого епірубіцину. 

Епірубіцин "Ебеве" не можна розводити лужними розчинами (наприклад розчинами гідрокарбонатів). 

Несумісність

Будь-який лужний розчин при тривалому контакті спричинює гідроліз епірубіцину.  Епірубіцин "Ебеве" забороняється змішувати з гепарином через хімічну несумісність, внаслідок якої при певному співвідношенні препаратів у розчині може утворюватися осад. 


	Протипоказання. 
· Підвищена чутливість до епірубіцину, інших антрациклінів та антрацендіонів або до допоміжних речовин препарату. 

· Персистуюча мієлосупресія унаслідок попередньої хіміо- або променевої терапії. 

· Отримання раніше максимальної кумулятивної дози інших антрациклінів (наприклад, доксорубіцину або даунорубіцину). 

· Кардіологічні захворювання, наявні або в анамнезі (зокрема міокардіальна недостатність IV ступеня, гострий інфаркт міокарда або інфаркт міокарда в анамнезі, що спричинив міокардіальну недостатність III або IV ступеня, гострі запальні захворювання серця, аритмії з серйозними гемодинамічними порушеннями). 

· Гострі системні (генералізовані) інфекції. 

· Тяжкі порушення функції печінки. 

· Вагітність. 

· Період годування груддю.

Протипоказання для внутрішньоміхурового застосування:

· Інфекції сечового тракту. 

· Інвазивні пухлини, що проникли через стінку сечового міхура. 

· Проблеми з катетеризацією. 

· Запалення сечового міхура. 

· Гематурія. 

· Великий залишковий об'єм сечі. 

· Зморщений сечовий міхур. 

Побічні реакції. 

При лікуванні епірубіцином найбільш серйозними є побічні ефекти з боку системи крові та шлунково-кишкового тракту. 

За частотою побічні реакції розподілені на такі категорії: дуже поширені (≥ 1/10), поширені (≥ 1/100, < 1/10), непоширені (≥ 1/1000, < 1/100), рідко поширені (≥ 1/10000, < 1/1000), поодинокі (< 1/10000).

Лабораторні показники

Рідко поширені: підвищення рівнів печінкових трансаміназ, безсимптомне зменшення фракції викиду лівого шлуночка. 

З боку серцевої системи

Поширені: кардіотоксичні ефекти (зміни ЕКГ, тахікардія, аритмія, кардіоміопатія), застійна серцева недостатність (з такими проявами як утруднене дихання, задишка, набряки, збільшення печінки, асцит, набряк легенів, плевральний випіт, ритм галопу), шлуночкова тахікардія, брадикардія, атріовентрикулярна блокада, блокада ніжки пучка Гіса. 

З боку системи крові і лімфатичної системи

Дуже поширені: мієлосупресія (лейкопенія, гранулоцитопенія, нейтропенія, фебрильна нейтропенія). 

Поширені: анемія, тромбоцитопенія, кровотечі. 

У пацієнтів з різними солідними пухлинами при терапії епірубіцином у високих дозах відзначалися ті ж самі побічні ефекти, що і при терапії звичайними дозами препарату, і, крім того, у більшості хворих розвинулася оборотна тяжка нейтропенія (< 500 нейтрофілів/мм3 протягом < 7 діб). Проте лише невелика кількість пацієнтів потребувала госпіталізації і підтримуючого лікування унаслідок тяжких інфекційних ускладнень. 

З боку шлунково-кишкового тракту

Дуже поширені: запалення слизових оболонок (зазвичай воно розвивається через 5-10 днів після початку лікування і виявляється у вигляді стоматиту з болючими ерозіями, виразками та кровотечами, здебільшого у ділянках з боків язика та під язиком), шлунково-кишкова кровотеча. 

Поширені: нудота, блювання, діарея (яка може спричинити дегідратацію), анорексія, біль у ділянці живота, езофагіт, гіперпігментація слизової оболонки ротової порожнини. 

З боку шкіри і підшкірних тканин

Дуже поширені: алопеція, зазвичай оборотна (у 60-90 % пацієнтів), припинення росту бороди у чоловіків. 

Поширені: припливи крові до обличчя. 

Непоширені: підвищена чутливість шкіри до світла, зміни пігментації шкіри та нігтів. 

Рідко поширені: кропив'янка, еритема, місцеві токсичні ефекти. 

З боку нирок та сечовидільної системи

Дуже поширені: забарвлення сечі у червоний колір протягом 1-2 діб після введення. 

З боку метаболізму

Рідко поширені: гіперурикемія (унаслідок швидкого лізису клітин пухлини), дегідратація. 

Інфекції і інвазії

Рідко поширені: ускладнення, пов'язані з пригніченням функції кісткового мозку – пропасниця, інфекції, пневмонія, сепсис, септичний шок, кровотечі, гіпоксія тканин, у поодиноких випадках з летальним наслідком.

Травми, отруєння і ускладнення процедур

Поширені: хімічний цистит, інколи геморагічний, відчуття печіння, полакіурія (після внутрішньоміхурового застосування). 

Доброякісні та злоякісні новоутворення (включаючи кісти і поліпи)

Рідко поширені: гострий лімфолейкоз, гострий мієлоїдний лейкоз.

З боку органа зору

Непоширені: кон'юнктивіт, кератит. 

З боку судинної системи

Непоширені: тромбофлебіт. 

У період лікування епірубіцином у деяких пацієнтів відзначалися тромбоемболічні події, зокрема емболія легеневої артерії (у поодиноких випадках – з летальним наслідком). 

Ефекти загального характеру і місцеві реакції

Поширені: почервоніння уздовж вени, в яку проводилася інфузія; місцевий флебіт, флебосклероз; місцевий біль і некроз тканин (при екстравазації). 

Непоширені: головний біль. 

Рідко поширені: пропасниця, озноб, запаморочення, нездужання, слабкість, астенія. 

З боку імунної системи

Поширені: алергічні реакції (після внутрішньоміхурового застосування). 

Непоширені: підвищена чутливість до світла і променевої терапії (повернення симптомів радіаційного ураження). 

Рідко поширені: анафілаксія (анафілактичні/анафілактоїдні реакції з шоком або без нього, висипання, свербіж, пропасниця, озноб). 

З боку репродуктивної системи і молочних залоз 

Рідко поширені: аменорея, азооспермія.

Застосування у період вагітності або годування груддю. 

Точно невідомо, чи може епірубіцин чинити тератогенну дію і несприятливо впливати на фертильність людини. Проте експериментальні дані свідчать про можливий негативний вплив на плід. Як і більшість інших протипухлинних препаратів, епірубіцин є мутагенним і канцерогенним. Пацієнтів (і жінок, і чоловіків) слід застерігати щодо можливого ризику негативної дії епірубіцину на репродуктивну функцію. Пацієнток репродуктивного віку необхідно детально інформувати про потенційну шкоду для плода, а також доцільність проведення генетичної консультації у разі вагітності під час лікування епірубіцином. 

Епірубіцин не слід призначати вагітним. Пацієнткам репродуктивного віку необхідно користуватися ефективними контрацептивними засобами під час лікування препаратом і протягом 6 місяців після закінчення терапії епірубіцином.

Годування груддю необхідно припинити до початку терапії епірубіцином.

Діти. 

Безпека та ефективність застосування епірубіцину дітям не встановлені. 

Особливі заходи безпеки.

Працювати з препаратом має лише підготовлений персонал.

Готувати розчини для інфузій слід в асептичних умовах у спеціально відведеному приміщенні. 

Необхідно користуватися захисним одягом (одноразовими рукавичками, масками, окулярами, халатами і шапочками або комбінезонами). 

Слід вживати усі заходи для запобігання попаданню розчинів епірубіцину в очі. Якщо це все ж таки сталося, очі слід негайно промити великою кількістю води та/або 0,9 % розчину натрію хлориду і звернутися до лікаря-офтальмолога. 

При попаданні розчинів епірубіцину на шкіру уражену ділянку промивають водою або розчином натрію бікарбонату з милом. Проте не слід терти шкіру щіткою, щоб не пошкодити її. Після зняття рукавичок завжди слід мити руки. 

При розбризкуванні або розливанні розчину епірубіцину забруднене місце необхідно обробити (залити) розведеним розчином натрію гіпохлориту (з концентрацією активного хлору 1 %), бажано на довгий час (на ніч), а потім промити водою. 

Вагітним медичним співробітникам не можна працювати з препаратом. 

Епірубіцин «Ебеве» не містить консервантів, тому невикористаний препарат необхідно негайно утилізувати. 

Невикористані залишки препарату, а також усі інструменти та матеріали, що контактували з епірубіцином при приготуванні та введенні розчинів для інфузій і прибиранні, необхідно знищувати згідно із затвердженою процедурою утилізації відходів цитотоксичних речовин. 

Особливості застосування. 

Лікування епірубіцином має проводитися під контролем кваліфікованого лікаря-онколога. Має бути наявним діагностичне устаткування та умови для лікування можливих ускладнень унаслідок мієлосупресії, особливо при високодозовій терапії. 

Оскільки епірубіцин може чинити генотоксичну дію, чоловікам не рекомендується зачинати дітей у процесі лікування і протягом 6 місяців після закінчення терапії епірубіцином. 

Зважаючи на можливість розвитку необоротного безпліддя унаслідок лікування епірубіцином, пацієнтам-чоловікам, які бажають стати батьками у майбутньому,  рекомендується вдатися до кріоконсервації сперми до початку терапії. Жінкам не можна вагітніти у період лікування епірубіцином. Пацієнтам (і жінкам, і чоловікам) репродуктивного віку необхідно користуватися ефективними контрацептивними засобами під час лікування препаратом і протягом 6 місяців після закінчення терапії епірубіцином. 

Екстравазація препарату може спричинити тяжке пошкодження тканин і некроз. Введення препарату в малі вени або повторне введення в одну і ту ж саму вену може спричинити склероз вени. 

Перед початком лікування епірубіцином необхідно провести ретельне обстеження пацієнта з визначенням головних гематологічних показників і функції серця. 

Перед початком і в ході кожного курсу терапії необхідно визначати кількість еритроцитів, лейкоцитів, нейтрофілів і тромбоцитів. Лейкопенія і нейтропенія при лікуванні епірубіцином зазвичай транзиторні і більш виражені при лікуванні високими дозами. Мінімальна кількість лейкоцитів і нейтрофілів спостерігається через 10-14 днів після введення препарату. Показники зазвичай нормалізуються до 21-го дня. Тромбоцитопенія (< 100000/мм3) відзначається у невеликої кількості пацієнтів, навіть при високодозовій терапії. 

Тяжкий стоматит або запалення слизових оболонок мають бути проліковані до початку терапії епірубіцином. 

При визначенні максимально допустимої кумулятивної дози епірубіцину необхідно брати до уваги супутню терапію іншими потенційно кардіотоксичними препаратами. Кумулятивну дозу понад 900-1000 мг/м2 поверхні тіла слід призначати з великою обережністю (при лікуванні як звичайними, так і високими дозами), оскільки при перевищенні цього рівня різко зростає ризик розвитку необоротної застійної серцевої недостатності. 

Перед початком і після закінчення кожного курсу терапії рекомендується проводити ЕКГ дослідження. Такі зміни ЕКГ, як сплощення або інверсія зубця Т, депресія сегменту ST або аритмії (зазвичай транзиторні та оборотні), не є підставою для припинення терапії препаратом. При кумулятивних дозах < 900 мг/м2 поверхні тіла кардіотоксичні ефекти відзначаються рідко. Проте у процесі лікування епірубіцином слід ретельно контролювати функцію серця, аби мінімізувати ризик розвитку серцевої недостатності того типу, який відзначається при лікуванні іншими антрациклінами. У разі розвитку серцевої недостатності епірубіцин слід відмінити. 

Кардіоміопатія, спричинена антрациклінами, асоціюється зі стійким зниженням амплітуди комплексу QRS, подовженням (з виходом за межі норми) систолічного інтервалу і зниженням фракції викиду лівого шлуночка (ФВЛШ). Дуже важливо регулярно контролювати (бажано неінвазивними методами) функцію серця пацієнтів, які отримують епірубіцин. Зміни ЕКГ можуть бути показовими у разі кардіоміопатії, спричиненої антрациклінами, проте ЕКГ дослідження не є досить чутливим і специфічним для відстеження кардіотоксичних уражень, спричинених антрациклінами. Для зниження ризику розвитку серйозних кардіологічних порушень у процесі лікування рекомендується регулярно контролювати ФВЛШ і негайно відміняти епірубіцин при появі перших ознак порушення функції серця. Оптимальним способом контролю функції серця є періодичний вимір ФВЛШ за допомогою багатоканальної радіонуклідної ангіографії або ЕхоКГ. Перше обстеження проводять до початку терапії епірубіцином, а потім регулярно надалі, зокрема при наближенні до граничної кумулятивної дози антрациклінів. Особливо важливо ретельно контролювати функцію серця у пацієнтів з факторами ризику розвитку кардіотоксичності (зокрема у тих, які раніше отримували антрацикліни або антрацендіони). Слід застосовувати один і той самий метод визначення ФВЛШ упродовж усього періоду спостережень. 

Антрацикліни, зокрема епірубіцин, можна призначати у комбінації з іншими кардіотоксичними препаратами лише за умови проведення частого контролю функції серця. Ризик розвитку кардіотоксичності вищий у пацієнтів, які отримують антрацикліни  після  припинення лікування  іншими  кардіотоксичними  препаратами, особливо з довгим періодом напіввиведення (зокрема, трастузумабом). Період напіввиведення трастузумабу становить приблизно 28,5 діб і він може циркулювати у крові до 24 тижнів. Тому при можливості слід уникати призначення антрациклінів протягом 24 тижнів після припинення лікування трастузумабом. Якщо антрацикліни призначають раніше цього терміну, необхідно дуже уважно контролювати функцію серця.

Серцева недостатність може розвинутися як у процесі лікування епірубіцином, так і через кілька тижнів після закінченні терапії. Вона може бути резистентною до лікування. Ризик розвитку кардіотоксичних уражень вищий у пацієнтів, які отримували променеву терапію на ділянку середостіння або перикарда, а також лікувалися іншими потенційно кардіотоксичними препаратами. 

До початку і в процесі терапії епірубіцином рекомендується проводити функціональні печінкові тести (визначати рівні АЛТ, АСТ, лужної фосфатази і білірубіну).

При лікуванні цитотоксичними препаратами, зокрема епірубіцином, може розвинутися гіперурикемія унаслідок швидкого лізису клітин пухлини. Тому необхідно регулярно контролювати рівень сечової кислоти у сироватці крові для своєчасного виявлення і лікування цього явища. Для запобігання розвитку гіперурикемії і мінімізації можливих ускладнень синдрому лізису пухлини рекомендується проведення гідратації, олужнення сечі і профілактичне застосування алопуринолу. 

Описані випадки розвитку вторинного лейкозу (з передлейкозною фазою або без неї) у деяких пацієнтів, які отримували антрацикліни, зокрема епірубіцин. Вторинний лейкоз частіше розвивається при застосуванні цих препаратів у комбінації з іншими протипухлинними засобами, які спричиняють пошкодження ДНК, у пацієнтів, які раніше отримували інтенсивну цитотоксичну терапію або антрацикліни у високих дозах. Латентний період у таких випадках короткий (1-3 роки). 

Введення живих або живих атенуйованих вакцин пацієнтам зі зниженим імунітетом унаслідок хіміотерапії, зокрема епірубіцином, може спричинити розвиток тяжких або фатальних інфекцій. Слід уникати вакцинації пацієнтів, які отримують епірубіцин, живими вакцинами. Можуть бути призначені інактивовані вакцини, але відповідь на таку вакцинацію може бути слабка.

Внутрішньоміхурове введення епірубіцину може спричинити появу симптомів хімічного циститу (таких як дизурія, поліурія, ноктурія, утруднення сечовипускання, гематурія, дискомфорт у ділянці сечового міхура, некроз стінки сечового міхура), а також спазм сечового міхура. Особливу увагу слід звертати на проблеми катетеризації (наприклад, у разі обструкції уретри при масивних інтравезикальних пухлинах). 

Епірубіцин може забарвлювати сечу в червоний колір протягом 1-2 днів після введення.

Здатність впливати на швидкість реакції при керуванні автотранспортом або роботі з іншими механізмами.
При лікуванні епірубіцином не було відмічено специфічних побічних ефектів, що впливають на швидкість реакції при керуванні автотранспортом або роботі з іншими механізмами. 

Епірубіцин може спричиняти нудоту і блювання, унаслідок чого може тимчасово порушуватися здатність керувати автотранспортом та іншими механізмами.

Взаємодія з іншими лікарськими засобами та інші види взаємодій. 

Епірубіцин «Ебеве» можна застосовувати у комбінації з іншими протипухлинними засобами. 

Було виявлено взаємодію епірубіцину з циметидином, дексверапамілом, дексразоксаном, доцетакселом, інтерфероном-α2b, паклітакселом і хініном. 

Дексверапаміл може змінювати фармакокінетику епірубіцину, і, можливо, посилювати пригнічення функції кісткового мозку. 

При інфузії епірубіцину після введення дексразоксану у високих дозах (900 мг/м2 і 1200 мг/м2 поверхні тіла) було відзначено підвищення системного кліренсу епірубіцину і зниження площі під фармакокінетичною кривою (ПФК). 

Спостерігалося збільшення концентрації метаболітів епірубіцину в плазмі крові при введенні доцетакселу одразу ж після епірубіцину. 

При комбінованому застосуванні з інтерфероном-α2b може зменшуватися період напіввиведення у термінальній фазі і загальний кліренс епірубіцину. 

Паклітаксел може змінювати фармакокінетику епірубіцину і його метаболіту епірубіцинолу. При введенні паклітакселу до епірубіцину гематологічна токсичність більш виражена, ніж при введенні паклітакселу після епірубіцину. Епірубіцин може знижувати кліренс паклітакселу. 

Хінін може прискорювати початковий розподіл епірубіцину з крові у тканини, а також впливати на розподіл епірубіцину в еритроцитах. 

При введенні епірубіцину в дозі 100 мг/м2 поверхні тіла після терапії циметидином у дозі 400 мг 2 рази на добу було відзначено 50 % збільшення ПФК для епірубіцину і 41 % збільшення ПФК для епірубіцинолу. Оскільки не було виявлено змін ПФК для 7‑дезоксидоксорубіцинолу аглікону і зниження печінкового кровотоку, зазначене явище не пояснюється зниженням активності ферментів системи цитохрому P450. 

При комбінованому застосуванні епірубіцину та інших цитотоксичних препаратів пригнічення функції кісткового мозку може посилюватися. 

При призначенні епірубіцину необхідно враховувати можливість вираженого порушення кровотворення після попередньої терапії препаратами, які пригнічують функцію кісткового мозку (цитостатики, сульфонамід, хлорамфенікол, дифенилгідантоїн, похідні амідопірину, антиретровірусні засоби тощо). 

Потенційний ризик розвитку кардіотоксичних уражень вищий у пацієнтів, які отримують супутню терапію кардіотоксичними препаратами (наприклад, 5-фторурацил, циклофосфамід, цисплатин, таксани) або променеву терапію (супутню чи в анамнезі) на ділянку середостіння. 

При комбінованому застосуванні епірубіцину та інших препаратів, які можуть спричиняти серцеву недостатність (наприклад, блокаторів кальцієвих каналів), необхідно регулярно контролювати функцію серця. 

Епірубіцин метаболізується переважно у печінці, тому супутня терапія препаратами, що впливають на функцію печінки, може змінювати метаболізм або фармакокінетику епірубіцину (а, отже, впливати на його ефективність і токсичність). 




	ВІЛ-інфікованим особам, які приймають інгібітори протеази. Не рекомендується жінкам у період вагітності та годування груддю.

Особливості застосування. У період лікування необхідно утримуватись від вживання алкогольних напоїв та уникати УФ-опромінювання (у т.ч. солярію, УФ-лампи, тривалого перебування на сонці).

Взаємодія з лікарськими засобами. Не встановлена.


	Протипоказання. 

Підвищена чутливість до компонентів препарату. У зв’язку з вмістом  звіробою не застосовувати після трансплантації органів або ВІЛ-інфікованим особам, які лікуються інгібіторами протеази. Одночасне застосування із циклоспорином, такролімусом, дигоксином, ампренавіром, індинавіром та іншими інгібіторами протеаз, іринотеканом та іншими цитостатиками.

Належні заходи безпеки при застосуванні. 

У період лікування необхідно утримуватися від вживання алкоголю та уникати УФ-опромінювання (у т.ч. солярію, УФ-лампи, тривалого перебування на сонці). Пацієнтам, які мають тяжкі порушення функції печінки або тяжке захворювання печінки у минулому, хворим на  бронхіальну астму препарат слід  застосовувати з обережністю.  Хворим на депресію застосування препарату не рекомендується.
Особливі застереження.
Застосування у період вагітності або годування груддю. Не застосовувати.

Здатність впливати на швидкість реакції при керуванні автотранспортом або роботі з іншими механізмами. Можливе виникнення побічних реакцій з боку нервової системи (а саме – сонливість), тому слід утриматися від керування автотранспортом або роботи з іншими механізмами.

Діти.  Не застосовують дітям віком до 12 років.

Побічні ефекти. 

З боку імунної системи: висипи, кропив’янка, контактний дерматит, фоточутливість, гіперемія, свербіж. 

З боку серцево-судинної системи: біль у ділянці серця, уповільнення серцевого ритму. 

З боку  травного тракту: нудота, абдомінальний біль. 

З боку нервової системи: нервове збудження, сонливість. 

Інші: зниження працездатності, астенічні прояви (слабкість, зміни настрою).

Взаємодія з іншими лікарськими засобами та інші види взаємодій. 

При одночасному застосуванні можливе посилення дії інших седативних та снодійних засобів.
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	ЗБІР УРОЛОГІЧНИЙ
	збір по 1,5 г у фільтр-пакетах № 20
	ЛЕРОС с.р.о. Чеська Республіка
	Побічна дія.  У хворих на хронічний гастрит можливі  випадки  загострення.
У осіб з підвищеною чувствітельносьтю може викликати нудоту, існує можливість появи алергічних шкірних реакцій.

Протипоказання. Набряки, спричинені серцевою та нирковою недостатністю; вагітність; годування груддю, діти до 12 років, підвищена чутливість  до окремих компонентів препарату.
Особливості застосування. По можливості не вживати з ліками і їжею, що знижують рН сечі.

Взаємодія з іншими лікарськими засобами. Невідома.


	Протипоказання. 

Підвищена чутливість  до компонентів препарату; тяжка серцева та ниркова недостатність, порушення згортання крові.

Належні заходи безпеки при застосуванні. 

Хворим на цукровий діабет, артеріальну гіпертензію застосовувати препарат після консультації лікаря. При розвитку таких симптомів як підвищення температури тіла, дизурія, спазми, поява крові у сечі прийом препарату необхідно припинити та звернутися до лікаря.

Особливі застереження.
Застосування у період вагітності або годування груддю. Не застосовують. 

Здатність впливати на швидкість реакції при керуванні автотранспортом або роботі з іншими механізмами. Невідома.
Діти.  Не застосовують  дітям віком до 12 років.

Побічні ефекти. 

З боку імунної системи: реакції гіперчутливості, включаючи ангіоневротичний набряк, висипання, кропив’янка, свербіж. 

З боку травного тракту: діарея, блювання, нудота. Можливе загострення перебігу хронічного гастриту.

Взаємодія з іншими лікарськими засобами та інші види взаємодій. 

Не застосовувати одночасно з лікарськими засобами та їжею, що знижують рН сечі.
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	КОФАН БОСНАЛЕК
	таблетки № 10 у блістерах UA/3998/01/01
	Босналек д.д. Боснія і Герцеговина
	Побічна дія. Препарат переноситься добре, але іноді можуть виникнути побічні ефекти:

з боку шлунково-кишкового тракту: блювання, втрата апетиту, дуже рідко – спазми  шлунково-кишкового тракту (головним чином у пацієнтів із захворюваннями шлунково-кишкового тракту);

з боку системи кровотворення:  у поодиноких випадках у пацієнтів з підвищеною чутливістю виникають гематологічні реакції (гранулоцитопенія, гемолітична анемія);

алергічні реакції: шкірні висипання, свербіж.

Протипоказання. Підвищена чутливість до компонентів препарату. Дефіцит глюкозо-6-фосфат-дегідрогенази, гостра ниркова або печінкова недостатність, пригнічення кістковомозкового кровотворення (лейкопенія, анемія, у тому числі гемолітична), гостра гематопорфірія; стани, що супроводжуються пригніченням дихання; внутрішньочерепна гіпертензія, гострий інфаркт міокарда; аритмії, глаукома. Вагітність і лактація. Діти до 7 років.

Особливості застосування. Препарат з обережністю призначають хворим на виразкову хворобу шлунка і 12-палої кишки (у стадії загострення), а також пацієнтам похилого віку.

Надмірне вживання кави і чаю на фоні лікування може спричинити симптоми передозування.

При тривалому (більше тижня) лікуванні необхідний контроль картини периферичної крові і функціонального стану печінки. Без консультації лікаря приймати не більше 3 днів при лікуванні пропасниці і не більше 5 днів – при больовому синдромі.

Може змінити результати аналізів допінг-контролю у спортсменів.

Утруднює встановлення діагнозу при “гострому животі”. 

У хворих на бронхіальну астму, полінози, є підвищений ризик розвитку алергічної реакції.

Під час лікування слід утримуватися від вживання алкогольних напоїв (підвищується ризик розвитку гепатотоксичності).

Під час лікування препаратом слід припинити годування груддю.

Вплив на здатність керувати автотранспортними засобами або іншими складними механізмами.

При застосуванні препарату слід утримуватися від керування транспортними засобами та роботи з потенційно небезпечними механізмами.

Взаємодія з іншими лікарськими засобами. Парацетамол підвищує час виведення хлорамфеніколу у 5 разів.

При повторному прийомі парацетамол може посилити дію непрямих антикоагулянтів (похідних дикумарину).

Кофеїн прискорює всмоктування ерготаміну.

Одночасний приойм парацетамолу і етанолу підвищує ризик розвитку гепатотоксичних ефектів.

Барбітурати, рифампіцин, саліциламіди, протиепілептичні лікарські засоби та інші стимулятори мікросомального окислення сприяють утворенню токсичних метаболітів парацетамолу, що впливають на функцію печінки.

Метоклопрамід прискорює всмоктування парацетамолу.


	Протипоказання.

Відома підвищена чутливість до піразолону та до подібних речовин (феназону, амінофеназону, метамізолу), а також до фенілбутазону, ацетилсаліцилової кислоти, а також до будь-якого компонента препарату. 

Дефіцит глюкозо-6-фосфат-дегідрогенази. 

Гостра ниркова або печінкова недостатність, тяжкі порушення функції печінки та/або нирок, вроджена гіпербілірубінемія, гострий панкреатит.

Пригнічення кістковомозкового кровотворення (лейкопенія, анемія, у тому числі гемолітична), гостра гематопорфірія. 

Стани, що супроводжуються пригніченням дихання, закритокутова глаукома, внутрішньочерепна гіпертензія, гострий інфаркт міокарда, ішемічна хвороба серця, органічні захворювання серцево-судинної системи, декомпенсована серцева недостатність, тяжкий атеросклероз, схильність до спазму судин, порушення серцевої провідності, аритмії, тромбоз, тромбофлебіт.

Стани підвищеного збудження, порушення сну. Епілепсія. Алкоголізм.

Гіпертрофія передміхурової залози із затримкою сечі; тяжкі форми цукрового діабету, значний гіпертиреоз.

Не застосовувати разом з трициклічними антидепресантами, бета-блокаторами, інгібіторами МАО та протягом 2 тижнів після припинення застосування інгібіторів МАО.

Дитячий вік до 12 років. Вагітність та період годування груддю. Літній вік.
Належні заходи безпеки при застосуванні.

Препарати на основі піразолону та парацетамолу не рекомендовано приймати більше   7 днів. При необхідності триваліше застосування можливе за призначенням лікаря та при контролі картини периферичної крові і функціонального стану печінки, щоб запобігти можливому розвитку побічних ефектів. 

Не перевищувати зазначені дози.

Не приймати препарат з іншими засобами, що містять парацетамол. 

У хворих на бронхіальну астму і полінози є підвищений ризик розвитку алергічної реакції.

У осіб, схильних до вживання алкогольних напоїв підвищується ризик розвитку гепатотоксичності. Ризик передозування найбільший у пацієнтів з нециротичним алкогольним захворюванням печінки. Дія таблеток Кофан Босналек посилюється при одночасному застосуванні алкоголю.

Під час лікування препаратом не рекомендується вживати надмірну кількість напоїв, що містять кофеїн (кава, чай). Це може спричинити порушення сну, тремор, серцебиття. 

Особливі застереження.

Застосування у період вагітності або годування груддю.

Оскільки даних щодо безпеки прийому препарату вагітними недостатньо, Кофан Босналек не рекомендовано застосовувати у період  вагітності.

Компоненти лікарського засобу проникають у материнське молоко, тому у разі необхідності застосування препарату слід припинити годування груддю. 

Здатність впливати на швидкість реакції при керуванні автотранспортом або роботі з іншими механізмами.

Застосування препарату може зменшити швидкість реакцій, тому потрібна обережність при керуванні транспортними засобами або роботі з іншими точними механізмами.

Діти.

Препарат не застосовують дітям віком до 12 років.
Побічні ефекти.
Кофан Босналек зазвичай переноситься добре, але в окремих випадках можуть виникнути такі побічні ефекти:

з боку шлунково-кишкового тракту: печія, біль в епігастрії, нудота, блювання, втрата апетиту, спазми шлунково-кишкового тракту. Є повідомлення про те, що парацетамол здатен спричиняти підвищення активності «печінкових» ферментів (як правило, без розвитку жовтяниці), гепатонекроз (дозозалежний ефект) з поступовим розвитком проявів та гостру печінкову недостатність; 

з боку нервової системи (зазвичай розвивається при прийомі великих доз): безсоння, неспокій, відчуття серцебиття, запаморочення;
з боку системи кровотворення: гранулоцитопенія, анемія, агранулоцитоз; сульфатгемоглобінемія і метгемоглобінемія (ціаноз, задишка, болі в серці);

алергічні реакції: свербіж, шкірні висипання у вигляді кропив’янки. В окремих випадках у деяких хворих можливий розвиток мультиформної еритеми (у т.ч. синдрома Стівенса-Джонсона), епідермального некролізу (синдром Лайєлла), анафілаксії;

з боку ендокринної системи: гіпоглікемія, аж до гіпоглікемічної коми;

з боку серцево-судинної системи: тахікардія, аритмія, підвищення артеріального тиску;

з боку сечовидільної системи: при прийомі великих доз можливі прояви нефротоксичності (ниркова коліка, інтерстиціальний нефрит, папілярний некроз).

Можливий розвиток бронхоспазму у пацієнтів, чутливих до нестероїдних протизапальних засобів.

Але періодичне короткотермінове застосування в рекомендованих дозах таблеток Кофан Босналек зазвичай не викликає розвитку побічних ефектів.
Взаємодія з іншими лікарськими засобами та інші види взаємодій.

Швидкість всмоктування парацетамолу може збільшуватися домперидоном.

Токсичний вплив на печінку збільшується при одночасному застосуванні з антисудомними препаратами (включаючи барбітурати, карбамазепін), ізоніазідом, з гепатотксичними засобами. Барбітурати знижують жарознижуючий ефект парацетамолу.

Парацетамол знижує ефективність діуретиків.

Кофеїн посилює ефект (покращує біодоступність) анальгетиків-антипіретиків, покращує всмоктування ерготаміну з ШКТ, потенціює ефекти похідних ксантіну, альфа- та бета-адреноміметиків, психостимулюючих засобів, підвищує тиреоїдний ефект тиреотропних засобів.

Кофеїн знижує ефект опіоїдних анальгетиків, анксіолітиків, снодійних та седативних засобів, є антагоністом засобів для наркозу та інших препаратів, що пригнічують ЦНС, а також препаратів аденозину, АТФ; знижує концентрацію літію в крові. 

Дія пропіфеназону посилюється при одночасному застосуванні снодійних засобів. Препарат збільшує дію пероральних протидіабетичних засобів (толбутамід, хлорпропамід, ацетозамід) та пероральних антикоагулянтів на зразок кумарину. 

Парацетамол посилює дію варфарину та підвищує рівень у плазмі крові ацетилсаліцилової кислоти, хлорамфеніколу, ацетозаміду. Подовження періоду напіврозпаду хлорамфеніколу може посилити його токсичність. 

Холестирамін знижує, а метаклопрамід підвищує абсорбцію парацетамолу. Фенітоїн посилює метаболізм і, таким чином, знижує ефективність парацетамолу. Концентрація парацетамолу у плазмі крові може підвищитися до 50 % при одночасному застосуванні з дифлюнізалом. 

Пероральні контрацептиви зменшують концентрацію парацетамолу, а парацетамол може збільшити концентрацію етинилестрадіолу у плазмі крові. 

Препарат не можна приймати одночасно зі стимуляторами ЦНС та інгібіторами МАО.
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	МЕТРОГІЛ®
	таблетки, вкриті плівковою оболонкою, по 200 мг № 20 (10х2), № 100 (10х10) UA/2871/02/01 таблетки, вкриті плівковою оболонкою, по 400 мг № 20 (10х2), № 100 (10х10) UA/2871/02/02
	"Юнік Фармасьютикал Лабораторіз" (відділення фірми "Дж.Б. Кемікалз енд Фармасьютикалз Лтд.") Індія
	Побічна дія. 
З боку шлунково-кишкового тракту: нудота, блювання, діарея, запор, відсутність апетиту, неприємний металевий присмак у роті, обкладений язик, гінгівіт, стоматит, кандидоз ротової порожнини. Дуже рідко - біль в епігастральній ділянці, кишкова коліка, холестатична жовтуха.

З боку центральної нервової системи: головний біль, запаморочення, порушення свідомості, підвищена збудливість, депресія, порушення сну, слабкість, в разі застосування високих доз  - периферична нейропатія.

З боку сечостатевої системи: відчуття печіння у сечовипускальному каналі, сухість піхви, болісний статевий акт, зниження лібідо, надлишковий розвиток грибкової флори піхви (кандидози); відчуття тиску в тазовій порожнині, нетримання сечі.

Дерматологічні реакції: алергічні реакції (шкірні висипання, свербіж, кропив'янка).

З боку скелетної системи: артралгії.

З боку кровотворної  системи:  транзиторні лейкопенія, анемія, тромбоцитопенія. 

Під час прийому Метрогілу® може спостерігатися коричнево-червоне забарвлення сечі.

Протипоказання. 

· Органічні ураження центральної нервової системи; 

· захворювання системи крові; 

· 1-й триместр вагітності;

· лактація; 

· підвищена чутливість до метронідазолу або інших нітроімідазольних похідних.

Особливості застосування. Слід бути обережним  при призначенні препарату пацієнтам з тяжкими  захворюваннями нирок, печінки. 

Метрогіл® може впливати на деякі лабораторні показники (АлАТ, АсАТ, ЛДГ, ТГ, глюкоза в крові).

 Тривалий прийом препарату бажано проводити під контролем показників периферичної крові.

Вагітність і лактація. Оскільки метронідазол проникає крізь плацентарний бар’єр і виділяється в грудне молоко в досить значних концентраціях, він протипоказаний вагітним у першому триместрі вагітності (в II і III триместрах він може призначатися тільки за життєвими показанням) і жінкам, які годують груддю. В разі необхідності застосування Метрогілу® в період лактації слід вирішувати питання про припинення годування груддю.

При застосуванні препарату пацієнт повинен утримуватись від керування транспортними засобами та роботи з потенційно небезпечними механізмами.

Несуміснй з вживанням алкоголю.

Взаємодія з іншими лікарськими засобами. 

Метронідазол посилює дію непрямих антикоагулянтів, що призводить до збільшення часу утворення протромбіну. 

Одночасне застосування з дисульфірамом може призвести до розвитку різних неврологічних симптомів (сплутаність свідомості, запаморочення, дезорієнтація, гострий психоз), тому не слід призначати Метрогіл® хворим, які приймали дисульфірам протягом останніх двох тижнів. 

Циметидин пригнічує метаболізм метронідазолу, що може призвести до підвищення його концентрації у сироватці крові і збільшення періоду напіввиведення метронідазолу. Фенобарбітал, фенітоїн та інші інгібітори мікросомальних ферментів можуть прискорювати елімінацію Метрогілу®, і відповідно знижувати його концентрацію в плазмі. 

У пацієнтів, які отримували лікування препаратами літію у високих дозах протягом тривалого часу, при прийомі Метрогілу® може статися підвищення концентрації літію в плазмі крові і розвиток симптомів інтоксикації.

Застосування метронідазолу одночасно з терфенадином і астемізолом може призвести до небажаних реакцій з боку серцево-судинної системи (аритмія, подовження Q-T та ін.).

Під час лікування Метрогілом® не можна вживати алкоголь, оскільки це може призвести до дисульфірамподібних реакцій (відчуття жару, пітливість, головний біль, нудота, блювання, біль в епігастральній ділянці).


	Протипоказання.

Підвищена чутливість до метронідазолу або до інших компонентів препарату та до інших нітроімідазольних похідних. Органічні ураження центральної нервової системи; захворювання системи крові (також і в анамнезі). Не застосовувати препарат у комбінації з дисульфірамом або алкоголем.
Побічні реакції.

З боку периферичної та центральної нервової систем: головний біль, запаморочення,  підвищена збудливість, депресія, порушення сну, слабкість, судоми, епілептичні напади, порушення координації рухів, галюцинації, дуже рідко – випадки енцефалопатії (наприклад, сплутаність свідомості)  та підгострий мозочковий синдром  (наприклад, атаксія, дизартрія, порушення ходи, ністагм, тремор), які можуть минати після припинення прийому препарату; в разі застосування високих доз – периферична нейропатія.

З боку серцево-судинної системи:   вирівнювання зубця Т на електрокардіограмі.

З боку системи травлення: біль в епігастрії, нудота, блювання, діарея, запор, важкість у правому підребер’ї, анорексія (відсутність апетиту), неприємний металевий присмак, гіркота та сухість у роті, обкладений язик, гінгівіт, глосит, стоматит, кандидоз ротової порожнини. Дуже рідко – кишкова коліка, холестатична жовтуха, псевдомембранозний коліт, підвищення рівня печінкових ферментів, гепатит. У виняткових випадках –  панкреатит, який минає після завершення лікування.

З боку сечостатевої системи: відчуття печіння у сечовипускальному каналі, дизурія, поліурія, енурез, сухість піхви, болісний статевий акт, зниження лібідо, надлишковий розвиток грибкової флори піхви (кандидози); відчуття тиску в тазовій порожнині. Під час лікування сеча може набути червоно-коричневого забарвлення, що зумовлено присутністю розчинних у воді пігментів, які є продуктом метаболізму метронідазолу.

З боку органа зору: тимчасові порушення зорових функцій, такі як диплопія, міопія.

Алергічні реакції:  закладеність носа, тривала гіперемія шкіри, шкірні висипання (в поодиноких випадках – пустульозний висип), свербіж, кропив’янка,  іноді – фебрильні прояви (лихоманка), артралгія, ангіоневротичний набряк, у виняткових випадках – анафілактичний шок.

З боку кровотворної системи: нейтропенія, агранулоцитоз, транзиторна лейкопенія, анемія, тромбоцитопенія.

Застосування у період вагітності або годування груддю. 
Оскільки метронідазол проникає крізь плацентарний бар’єр і  в грудне молоко в досить значних концентраціях, він протипоказаний у І триместрі вагітності. У ІІ - ІІІ триместрах вагітності препарат слід приймати лише у випадку, коли потенційна користь його застосування перевищує ризик небажаного впливу на плід. 

У період годування груддю не слід застосовувати препарат. Якщо лікування є необхідним, слід припинити годування груддю. 
Діти. 
Метронідазол не рекомендовано застосовувати дітям віком до 12 років.

Особливості застосування. 

Метрогіл® таблетки слід обережно застосовувати пацієнтам з тяжкою  печінковою недостатністю  та печінковою енцефалопатією, а також пацієнтам із тяжкими захворюваннями нирок.

У випадку  виникнення лейкопенії  рішення про продовження лікування метронідазолом залежить від ризику розвитку інфекційного процесу. В випадку довготривалої терапії препаратом (більше 10 днів) необхідно контролювати параметри периферічної крові. 
Метронідазол слід обережно застосовувати пацієнтам із захворюваннями центральної нервової системи.

Поява атаксії, запаморочення та  будь-якого іншого погіршення  неврологічного стану пацієнта потребує припинення терапії метронідазолом.

Метрогіл® таблетки слід обережно застосовувати пацієнтами, які лікувалися кортикостероїдами та схильні до появи набряків.

Алкоголь не повинен споживатися під час лікування метронідазолом, так як таке поєднання може викликати дисульфірамподібні  реакції:  несподіване відчуття жару, пітливість, головний біль, нудота, блювання, біль в епігастральній ділянці.
Метронідазол може іммобілізувати трепонему та спричинити хибно-позитивний результат теста Нельсона.
Після застосування препарату   Метрогіл® таблетки може розвинутись кандидоз ротової порожнини, піхви та шлунково-кишкового тракту, які потребують відповідного лікування.

Метронідазол може змінювати деякі показники лабораторних досліджень (АЛТ, АСТ, лактатдегідрогенази, тригліцеридів, глюкози).

Жінки, які лікують мікотичний кольпіт, та чоловіки, що лікують мікотичний уретрит, повинні утримуватись від статевих контактів. Сексуальні партнери повинні  лікуватися одночасно. Лікування  не повинно припинятися під час менструації. Після лікування трихомоніазу  необхідно провести контрольні тести до і після менструації  три цикли підряд.

Якщо після лікування лямбліозу симптоми зберігаються, необхідно провести три аналізи калу після 3-4 тижнів лікування з інтервалом  декілька днів (у деяких пацієнтів у випадку успішного лікування  непереносимість лактози, що викликана інвазією, може зберігатися декілька тижнів або місяців і спричиняти симптоми, подібні до симптомів лямбліозу).

Здатність впливати на швидкість реакції при керуванні автотранспортом або роботі з іншими  механізмами.  Метронідазол може викликати  сплутаність свідомості, запаморочення, галюцинації, судоми, тому не слід  призначати таблетки Метрогіл® пацієнтам, які  керують транспортом або працюють з потенційно небезпечними механізмами, а також виконують інші види робіт, які потребують підвищеної концентрації уваги та швидкості психомоторних реакцій.

Взаємодія з іншими лікарськими засобами та інші види взаємодій. 

Метронідазол посилює дію непрямих антикоагулянтів, що призводить до збільшення протромбінового часу.

Одночасне застосування з дисульфірамом може призвести до розвитку різних неврологічних симптомів (сплутаність свідомості, запаморочення, дезорієнтація, гострий психоз), тому не слід призначати таблетки Метрогіл® хворим, які приймали дисульфірам протягом останніх двох тижнів.

Циметидин пригнічує метаболізм метронідазолу, що може призвести до підвищення його рівня у сироватці крові, збільшення періоду  напіввиведення  та  ризику появи побічних ефектів.

Сульфаніламіди потенціюють  антимікробну активність метронідазолу.

Сумісне призначення  інгібіторів мікросомальних ферментів (фенобарбітал, фенітоїн тощо) з метронідазолом  прискорюють елімінацію останнього та знижують його концентрацію в плазмі крові.

Метронідазол не можна комбінувати з деполяризуючими міорелаксантами (векуронія бромід).
У пацієнтів, які отримували лікування препаратами літію у високих дозах  протягом тривалого часу, при прийомі таблеток Метрогіл® може підвищитись концентрація літію в плазмі крові і розвинутись симптоми інтоксикації. Якщо необхідне одночасне застосування цих препаратів, у період лікування слід контролювати концентрацію креатиніну та рівень літію в сироватці крові.

Застосування метронідазолу  одночасно з терфенадином і астемізолом може призвести до небажаних реакцій з боку серцево-судинної системи (аритмія, подовження інтервалу   Q-T та ін.).

Метронідазол посилює токсичну дію алкоголю. Не слід вживати метронідазол  одночасно з алкоголем та ще один день  після закінчення терапії. Споживання спиртних напоїв протягом періоду лікування препаратом  може викликати небажані (дисульфірамподібні)  реакції (відчуття жару, пітливість, головний біль, нудота, блювання, біль в епігастральній ділянці).
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	ОМІКС
	капсули тверді, пролонгованої дії по 0,4 мг № 10 (10х1), № 30 (10х3) у блістерах
	ПрАТ "Технолог" Україна,  Черкаська обл., м. Умань
	Побічна дія. 

З боку серцево-судинної системи: рідко – запаморочення, ортостатична гіпотензія, відчуття серцебиття.

З боку ЦНС: іноді – головний біль, астенія.

З боку статевої системи: рідко – ретроградна еякуляція.

З боку шлунково-кишкового тракту: рідко – нудота, блювання,  діарея,  запор.

Алергічні реакції: іноді – шкірний висип, свербіж, ангіоневротичний набряк.

Протипоказання. Підвищена індивідуальна чутливість, ортостатична гіпотензія в анамнезі, виражена печінкова та/або ниркова недостатність. Дитячий вік.

Особливості застосування. З обережністю застосовують при схильності до ортостатичної гіпотензії, виражених порушеннях функції печінки і кліренсі креатиніну (Сl) нижче 10 мл/хв. При появі ознак ортостатичної гіпотензії (запаморочення, слабкість) хворого рекомендується  всадити або вкласти.

Перед початком лікування необхідно верифікувати  діагноз. 

Необхідно дотримуватися обережності при виконанні робіт, пов’язаних з високою концентрацією уваги та при управлінні транспортними засобами (у зв’язку з можливим виникненням запаморочення).

Взаємодія з іншими лікарськими засобами. При одночасному застосуванні з циметидином можливе деяке підвищення концентрації тамсулозину в плазмі крові, а з фуросемідом – зниження концентрації, однак це не потребує змін дозування препарату. Диклофенак та непрямі антикоагулянти (варфарин) можуть дещо збільшити швидкість елімінації тамсулозину. Одночасне призначення з іншими (1А-адренорецепторами може призвести до вираженого посилення гіпотензивного ефекту. 

	Протипоказання. 

Реакції гіперчутливості, включаючи ангіоневротичний набряк Квінке, до тамсулозину гідрохлориду або до будь-якої з допоміжних речовин; ортостатична гіпотензія в анамнезі; виражена печінкова та/або ниркова недостатність. Дитячий вік.

Побічні реакції. 

Часті побічні ефекти (>1/100, <1/10) 

З боку нервової системи:  запаморочення.
Нечасті (>1/1000, <1/100) 
З боку нервової системи: головний біль.

З боку серцево-судинної системи: відчуття серцебиття, постуральна гіпотензія.

Респіраторно-медіастинальні розлади: риніт.

З боку травного тракту: запор, діарея, нудота, блювання.

З боку шкіри та підшкірної клітковини: висип, кропив’янка, свербіж.

З боку статевої системи:  ретроградна еякуляція.

Розлади загального характеру: астенія.

Рідкісні (>1/10000, <1/1000)

З боку нервової системи: непритомність.

З боку шкіри та підшкірної клітковини:  ангіоневротичний набряк Квінке.
Дуже рідкісні (<1/10000)

З боку статевої системи:  пріапізм.
Описані випадки інтраопераційної нестабільності райдужної оболонки ока (синдром звуженої зіниці) при операції з приводу катаракти у пацієнтів, які тривалий час приймали тамсулозин (див. розділ «Особливості застосування»).

Існують спонтанні повідомлення про випадки фібриляції передсердь, аритмії, тахікардії, диспное та синдрому Стівенса-Джонсона у постреєстраційному періоді, частота повідомлень та роль тамсулозину у цьому випадку не може бути достовірно встановлена.

Застосування у період вагітності або годування груддю.

Препарат застосовують лише для лікування чоловіків.

Діти. Препарат не застосовують дітям.

Особливості застосування. 

Як і при застосуванні інших α1-адреноблокаторів, в окремих випадках при застосуванні Омікса можливе зниження артеріального тиску, що може іноді призвести до втрати свідомості. При появі перших ознак ортостатичної гіпотензії (запаморочення, слабкість) пацієнт має прийняти горизонтальне положення до зникнення вищезгаданих симптомів.

Перед тим як розпочати лікування препаратом Омікс, слід пройти медичне обстеження з метою виявлення  інших супутніх захворювань, що можуть викликати такі самі симптоми, як доброякісна гіперплазія передміхурової залози. Перед початком лікування необхідно провести ректальне обстеження передміхурової залози та при необхідності – тест на визначення рівня специфічного антигену передміхурової залози (PSA) до початку та через однакові проміжки часу під час лікування.

Призначати препарат пацієнтам з тяжкою формою ниркової недостатності (кліренс креатиніну <10 мл/хв) необхідно з особливою обережністю, оскільки клінічних досліджень із застосуванням Омікса таким пацієнтам не проводилося.

У деяких пацієнтів, які приймали або приймають тамсулозин, під час хірургічного втручання з приводу видалення катаракти відзначався синдром атонічної зіниці (IFIS, варіант синдрому звуженої зіниці), що може стати причиною збільшення кількості ускладнень при проведенні такої операції. З цієї причини пацієнтам, яким запланована операція з видалення катаракти, не рекомендується призначати тамсулозин.

Як правило, за 1-2 тижні перед проведенням операції з приводу  видалення катаракти рекомендується припинити лікування тамсулозином. Проте доцільність та терміни припинення лікування тамсулозином на сьогоднішній день точно не встановлені.

При підготовці до операції хірурги-офтальмологи мають з’ясувати, чи приймав (або приймає) пацієнт тамсулозин з метою попередження можливих ускладнень, пов’язаних із IFIS.

Здатність впливати на швидкість реакції при керуванні автотранспортом або роботі з іншими механізмами. 

Дослідження впливу препарату на здатність керувати автотранспортом або роботі з іншими механізмами не проводилися. Однак пацієнти мають бути попереджені про можливість виникнення запаморочення.

Взаємодія з іншими лікарськими засобами та інші види взаємодій. 

При одночасному застосуванні тамсулозину гідрохлориду з атенололом, еналаприлом, ніфедипіном або теофіліном лікарської взаємодії не відзначалося. Одночасне застосування з циметидином підвищує, а з фуросемідом – знижує концентрацію тамсулозину у плазмі крові, але оскільки ці рівні залишаються у межах норми, у спеціальній корекції дозування тамсулозину немає потреби.

У дослідженнях in vitro діазепам, пропранолол, трихлорметіазид, хлормадинон, амітриптилін, диклофенак, глібенкламід, симвастатин та варфарин не впливають на вільну фракцію тамсулозину у плазмі крові. Подібним чином тамсулозин не змінює рівень вільних фракцій діазепаму, пропранололу, трихлорметіазиду та хлормадинону у плазмі крові. 

У дослідженнях in vitro не було виявлено взаємодії на рівні печінкового метаболізму за участю мікросомальних фракцій у печінці (показовою була система ферментативного метаболізму за участю цитохрому Р450) стосовно амітриптиліну, сальбутамолу, глібенкламіду та фінастериду. Проте диклофенак та варфарин можуть прискорювати елімінацію тамсулозину з плазми крові.

Одночасне застосування з іншими α1-адреноблокаторами може посилювати гіпотензивний ефект.

У комбінації з сильними інгібіторами CYP2D6 (наприклад, пароксетин) та CYP3A4 (наприклад, кетокеназол) препарат у дозі вище 0,4 мг (наприклад, 0,8 мг) застосовується з обережністю (для CYP2D6), або не слід застосовувати (для CYP3A4).
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	ОМНІК ОКАС
	таблетки, вкриті плівковою оболонкою, пролонгованої дії з пероральною системою контрольованої абсорбції по 0,4 мг № 30 (10х3) в блістерах UA/4368/02/01
	Астеллас Фарма Юроп Б.В. Нідерланди
	Побічна дія. Часті побічні ефекти (>1%, <10%) 

Розлади з боку ЦНС:  запаморочення (1,3%),.
Нечасті (>0,1%, <1% ) 
Розлади з боку ЦНС: головний біль.

Розлади з боку серцево-судинної системи: відчуття серцебиття, постуральна гіпотензія.

Респіраторно-медіастинальні розлади: риніт

Розлади з боку шлунково-кишкової системи: запор, діарея, нудота, блювання.

Розлади з боку шкіри та слизових оболонок: висип, кропив’янка, свербіж.

З боку статевої системи: ретроградна еякуляція.

Розлади загального характеру: астенія.

Рідкі(>0,1%, <0,1% ):непритомність, ангіоневротичний набряк.

Дуже рідкі (<0,1% ):пріапізм.

Протипоказання.

Підвищена чутливість до тамсулозину гідрохлориду або до будь-якого іншого компонента препарату; ортостатична гіпотензія в анамнезі; виражена печінкова недостатність.

Особливості застосування.

Як і інші альфа1-блокатори, Омнік Окас слід застосовувати з обережністю для лікування хворих із схильністю до ортостатичної гіпотензії. При перших ознаках ортостатичної гіпотензії (запаморочення, слабкість) хворого слід посадити або покласти. 

Перед застосуванням препарату необхідно верифікувати діагноз. Перед початком лікування та регулярно під час терапії потрібно проводити пальцеве ректальне обстеження та, якщо потрібно, визначати специфічний простатичний антиген (ПСА). 

Хворим з порушенням функції нирок не потребується зменшення дози препарату; з обережністю препарат призначають пацієнтам із зниженням кліренсу креатиніну нижче 10 мл/хв. 

Даних щодо застосування у дітей немає.
Даних щодо впливу препарату на здатність керувати транспортними засобами та точними механізмами немає. 

Взаємодія з іншими лікарськими засобами.

Взаємодія не спостерігається при одночасному застосуванні тамсулозину гідрохлориду з атенололом, еналаприлом, ніфедипіном або теофіліном. При одночасному застосуванні препарату з циметидином відмічено деяке підвищення концентрації тамсулозину в плазмі крові, а з фуросемідом - зниження концентрації, однак це не вимагає зміни дози Омніку Окасу.

Діазепам, пропранолол, трихлорметіазид, хлормадинон, амітриптилін, диклофенак, глібенкламід, симвастатин і варфарин не змінюють вільну фракцію тамсулозину в плазмі крові людини. Тамсулозин також не змінює вільні фракції діазепаму, пропранололу, трихлорметіазиду та хлормадинону.

Не було помічено впливу на рівень печінкового метаболізму in vitro дослідженнях з печінковими мікросомальними фракціями, яке включало амітриптилін, сальбутамол, глібенкламід і фінастерин. Диклофенак і вальфарин, однак, можуть підвищувати швідкість елімінування тамсулозину. 

Супутнє лікування іншими антагоністами альфа1-адренорецепторів може призвести до вираженого підсилення гіпотензивного ефекту. 


	Протипоказання. 

Реакції гіперчутливості, включаючи ангіоневротичний набряк Квінке, до тамсулозину гідрохлориду або до будь-якої з допоміжних речовин; ортостатична гіпотензія; виражена печінкова недостатність.

Побічні реакції. 

Часті побічні ефекти (>1/100, <1/10) 

Розлади з боку ЦНС:  запаморочення.
З боку статевої системи:  ретроградна еякуляція.

Нечасті (>1/1000, <1/100) 
Розлади з боку ЦНС: головний біль.

Розлади з боку серцево-судинної системи: відчуття серцебиття, постуральна гіпотензія.

Респіраторно-медіастинальні розлади: риніт.

Розлади з боку шлунково-кишкового тракту: запор, діарея, нудота, блювання.

Розлади з боку шкіри та слизових оболонок: висип, кропив’янка, свербіж.

Розлади загального характеру: астенія.

Рідкі (>1/10000, <1/1000 )

Розлади з боку ЦНС: непритомність.

Розлади з боку шкіри та слизових оболонок:  ангіоневротичний набряк Квінке.
Дуже рідкі (<1/10000)

З боку статевої системи:  пріапізм.
Розлади з боку шкіри та слизових оболонок:  cиндром Стівенса-Джонсона.

Існують спонтанні повідомлення про випадки атріальної фібриляції, аритмії, тахікардії та диспное у постреєстраційному періоді, частота повідомлень та роль тамсулозину у цьому випадку не може бути достовірно встановлена.  
Описані випадки інтраопераційної нестабільності райдужної оболонки ока (синдром звуженої зіниці) при операції з приводу катаракти у пацієнтів, які тривалий час приймали тамсулозин (див. розділ «Особливості застосування»).

Застосування у період вагітності  або годування груддю.

Даний препарат застосовують лише для лікування чоловіків.

Діти. Препарат не застосовують дітям.

Особливості застосування. 

Нестабільність райдужної оболонки ока (синдром звуженої зіниці) пов’язана з блокуванням α1-рецепотрів під час хірургічного втручання з приводу видалення катаракти відзначалась у деяких пацієнтів, які приймали або приймають тамсулозин. З цієї причини пацієнтам, яким запланована операція з видалення катаракти, не рекомендується призначати тамсулозин.

Як правило, за 1-2 тижні перед проведенням операції з приводу  видалення катаракти рекомендується припинити лікування тамсулозином. Проте доцільність та терміни припинення лікування тамсулозином на сьогоднішній день точно не встановлені.

При підготовці до операції хірурги-офтальмологи мають дізнатися, чи приймав (або приймає) пацієнт тамсулозин з метою попередження можливих ускладнень, пов’язаних з нестабільністю райдужної оболонки ока.

Як і при застосуванні інших α1-адреноблокаторів, в окремих випадках при застосуванні Омніка Окас можливе зниження артеріального тиску, що може іноді призвести до втрати свідомості. При появі перших ознак ортостатичної гіпотензії (запаморочення, слабкість) пацієнт має прийняти горизонтальне положення до зникнення вищезгаданих симптомів.

Перед тим як розпочати лікування препаратом Омнік Окас, слід пройти медичне обстеження з метою виявлення  інших супутніх захворювань, що можуть спричинити такіж самі симптоми, як доброякісна гіперплазія передміхурової залози. Перед початком лікування необхідно провести ректальне обстеження передміхурової залози та при необхідності тест на визначення рівня специфічного антигену передміхурової залози (PSA) до початку та через однакові проміжки часу під час лікування.

Призначати препарат пацієнтам з тяжкою формою ниркової недостатності (кліренс креатиніну <10 мл/хв) необхідно з особливою обережністю, оскільки клінічних досліджень з використанням Омніка Окас у таких пацієнтів не проводилося.

Іноді можливо знайти залишки таблетки у фекаліях.

Здатність впливати на швидкість реакції при керуванні автотранспортом або роботі з іншими механізмами. 

Дослідження впливу препарату на здатність керувати автотранспортом або працювати з механізмами не проводилися. Однак пацієнти мають бути попереджені про можливість виникнення запаморочення.

Взаємодія з іншими лікарськими засобами та інші види взаємодій. 

При одночасному застосуванні тамсулозину гідрохлориду з атенололом, еналаприлом, ніфедипіном або теофіліном лікарської взаємодії не відзначалося. Одночасне застосування з циметидином підвищує, а з фуросемідом знижує концентрацію тамсулозину в плазмі крові, але оскільки ці рівні залишаються у межах норми, у спеціальній корекції дозування тамсулозину немає потреби.

У дослідженнях in vitro діазепам, пропранолол, трихлорметіазид, хлормадинон, амітриптилін, диклофенак, глібенкламід, симвастатин та варфарин не впливають на вільну фракцію тамсулозину у плазмі крові людини. Подібним чином тамсулозин не змінює рівень вільних фракцій діазепаму, пропанололу, трихлорметіазиду та хлормадинону у плазмі крові людини. 

У дослідженнях in vitro не було виявлено взаємодії на рівні печінкового метаболізму за участю мікросомальних фракцій у печінці (показовою була система ферментативного метаболізму за участю цитохрому Р450 стосовно амітриптиліну, сальбутамолу, глібенкламіду та фінастериду. Проте диклофенак та варфарин можуть прискорювати елімінацію тамсулозину з плазми.

Одночасне застосування з іншими α1-адреноблокаторами може посилювати гіпотензивний ефект.
У комбінації з сильними інгібіторами CYP2D6 (наприклад, пароксетин) та CYP3A4 (наприклад, кетокеназол) препарат в дозі вище 0,4 мг (наприклад 0,8 мг) застосовується з обережністю (для CYP2D6), або не повинен застосовуватись (для CYP3A4).
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	САЛВАТ
	збір по 1,0 г у фільтр-пакетах № 20 UA/4312/01/01
	ЛЕРОС с.р.о. Чеська Республіка
	Побічна дія. У хворих з підвищеною чутливістю  можливі алергічні реакції на будь-який  компонент збору.

Протипоказання. Гострі запалення жовчного мixypa, непрохідність жовчовивідних шляхів, в т.ч. наявність конкрементів тяжкі ураження печінки, непрохідність кишечнику, гнійне запалення жовчного мixypa, підвищена чутливість до окремих компонентів збору, запалення кишечнику, вагітність, годування груддю. Препарат протипоказаний для лікування дітей  до 12 років. 
Особливості застосування. Невідомі.

Взаємодія з іншими лікарськими засобами. Не встановлена.


	Протипоказання. Підвищена чутливість до компонентів препарату. Гострі запалення жовчного міхура, непрохідність жовчовивідних шляхів, в т.ч. наявність  конкрементів, гнійне запалення жовчного міхура, тяжкі порушення функції печінки та нирок, гострі запальні захворювання шлунково-кишкового тракту, нудота, блювання неясної етології, кишкова непрохідність/паралітична кишкова непрохідність, шлунково-кишкові і маткові кровотечі, гострі пропасні стани, ректальні геморагії.

Належні заходи безпеки при застосуванні. Тривале та надмірне застосування препарату може призвести до порушень рідинного або електролітного балансу, гіпокаліємії. При захворюваннях ендокринної системи особам літнього віку препарат застосовувати з особливою обережністю, за призначенням та під наглядом лікаря. 
Пацієнтів слід попередити про можливість забарвлення сечі в оранжевий колір.

Хворим на цукровий діабет, бронхіальну астму застосовувати препарат можна лише після консультації лікаря.

Особливі застереження.
Застосування у період вагітності або годування груддю. Протипоказано. 

Здатність впливати на швидкість реакції при керуванні автотранспортом або роботі з іншими механізмами. Не встановлена.
Діти. Не застосовувати  дітям віком до 12 років.

Побічні ефекти. З боку імунної системи: реакції гіперчутливості, включаючи ангіоневротичний набряк; висипання, кропив’янка, свербіж.

З боку шлунково-кишкового тракту: спазми та біль у животі, діарея, нудота, блювання, дискомфорт у шлунку.

Взаємодія з іншими лікарськими засобами та інші види взаємодій. Не встановлена.
Під час лікування препаратом не слід приймати інших лікарських засобів без попередньої консультації з лікарем. 
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	ХОНДРОІТИН-ФІТОФАРМ
	емульгель для зовнішнього застосування 5%  по 25 г або по 40 г у тубах № 1
	ВАТ "Фітофарм Україна,  Донецька обл., м. Артемівськ
	Побічна дія. Препарат звичайно добре переноситься, однак можуть виникнути шкірні реакції у вигляді свербежу, гіперемії, печіння, висипання у місцях аплікації, що потребує відміни препарату.  

Протипоказання. Тромбофлебіти, індивідуальна підвищена чутливість до компонентів препарату, схильність до кровоточивості.

Особливості застосування. Препарат слід наносити лише на неушкоджені ділянки шкіри, запобігаючи потраплянню на відкриті рани, в очі та на слизові оболонки. 

Вагітність і лактація. В період вагітності та лактації можливість застосування препарату визначає лікар.

Застосування в педіатрії..Емульгель Хондроітин-Фітофарм слід з обережністю призначати дітям.

Взаємодія з іншими лікарськими засобами. При нашкірному застосуванні препарату його взаємодії з іншими лікарськими засобами не встановлено. 


	Протипоказання. 

Тромбофлебіти, індивідуальна підвищена чутливість до компонентів препарату, схильність до кровоточивості, гострі запальні процеси у ділянці нанесення препарату.

Належні заходи безпеки при застосуванні.

Препарат слід наносити лише на неушкоджені ділянки шкіри, запобігаючи потраплянню на відкриті рани, в очі та на слизові оболонки.

Особливі застереження.

Застосування у період вагітності або годування груддю. 

Безпека та ефективність застосування не встановлена, тому застосовувати препарат можна лише у випадку, коли на думку лікаря, користь від застосування переважає ризик.

Здатність впливати на швидкість реакції при керуванні автотранспортом або роботі      з іншими механізмами. Не впливає.

Діти. 

Не застосовувати дітям.

Побічні ефекти. 

Препарат зазвичай добре переноситься, однак можуть виникнути шкірні реакції у вигляді свербежу, гіперемії, печіння, висипання у місцях аплікації, що потребує відміни препарату.

Взаємодія з іншими лікарськими засобами та інші види взаємодій. 

При нашкірному застосуванні препарату його взаємодії з іншими лікарськими засобами не встановлено.
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	ЦЕТРИНАЛ®
	таблетки, вкриті плівковою оболонкою, по 10 мг № 10 (10х1) у блістерах UA/3075/01/01
	Абді Ібрахім Ілач Санаї ве Тіджарет А.Ш. Туреччина
	Побічна дія.
Тимчасові головні болі, запаморочення, сухість у роті, сонливість, підвищена стомленість, ксеростомія, ларингіт, біль у животі, діарея, кашель, носова кровотеча, бронхоспазм, нудота, блювання, шкірно-алергічна реакція, ангіоневротичний набряк.

Протипоказання.
Підвищена чутливість до будь-якого з компонентів препарату або до гідроксизину. 

Особливості застосування.

Слід дотримуватися обережності та вживати зменшені дози препарату пацієнтам з нирковою недостатністю помірного ступеня тяжкості, пацієнтам з порушенням функції. печінки.

Цетиризин повільніше  виводиться у хворих літнього віку, тому для цих пацієнтів потрібне корегування дози.

Не слід призначати препарат дітям молодше 6 років.

Вагітність та лактація. Препарат не слід приймати в період першого триместру вагітності. У II та III триместрах вагітності препарат призначають тільки за суворими показаннями.

Препарат проникає в грудне молоко, тому в період лікування рекомендується припинити годування  груддю. 

Вплив на здатність  керувати  автомобілем та іншими механізмами. Оскільки препарат викликає у деяких пацієнтів сонливість, слід дотримуватися обережності при керуванні автомобілем та роботі з іншими механізмами на початку лікування.

Взаємодія з іншими лікарськими засобами:

При одночасному призначенні цетиризину і теофіліну може спостерігатись збільшення концентрації в сировотці і відносне передозування цетиризину в зв’язку зі зниженням кліренсу.

У період лікування цетиризином не слід вживати алкоголь і препарати із седативним ефектом.


	Протипоказання. 

Підвищена чутливість до діючої речовини або до будь-якої допоміжної речовини, що входить до складу препарату, до гідроксизину або до будь-якого похідного піперазину.

Пацієнти з тяжкою нирковою недостатністю, у яких кліренс креатиніну нижче 10 мл/хв.

Таблетки цетиризину, вкриті плівковою оболонкою, не слід застосовувати пацієнтам із рідкісними спадковими формами непереносимості галактози, дефіцитом лактази Лаппа або порушенням мальабсорбції  глюкози-галактози.

Належні заходи безпеки при застосуванні.

При застосуванні терапевтичних доз не було продемонстровано клінічно значущої взаємодії з алкоголем (при концентрації алкоголю у крові 0,5 г/л). Проте рекомендовано уникати одночасного вживання алкоголю.

Рекомендується з обережністю призначати препарат пацієнтам, які страждають на епілепсію, а також пацієнтам, у яких існує ризик виникнення судомних нападів.

Показники ниркового кліренсу можуть бути змінені у пацієнтів літнього віку через зниження ниркової функції, тому застосування препарату у цій групі має проводитися з обережністю. 

Добову дозу слід зменшити вдвічі у хворих із нирковою і печінковою недостатністю.

Особливі застереження. 

Застосування у період вагітності або годування груддю. Існує дуже обмежена кількість клінічних даних стосовно застосування цетиризину під час вагітності. Призначення препарату у період вагітності можливе лише у випадках, коли користь від застосування переважає потенційний ризик для плода. Цетиризин слід з обережністю призначати у період годування груддю, оскільки препарат може проникати у грудне молоко.
Здатність впливати на швидкість реакції при керуванні автотранспортом або роботі з іншими механізмами. Застосування препарату може викликати сонливість, тому не слід перевищувати рекомендовану дозу особам, які керують автотранспортом або працюють з механізмами. 

Діти. Цетринал не слід застосовувати дітям віком до 12 років у зв’язку з відсутністю достатньої інформації.

Побічні ефекти. 

Клінічні дослідження показують, що при застосуванні препарату у рекомендованих дозах вплив цетиризину на ЦНС є помірним, включаючи сонливість, підвищену втомлюваність, запаморочення та головний біль. У деяких випадках були повідомлення про парадоксальну стимуляцію ЦНС.

Хоча цетиризин є селективним антагоністом периферичних Н1-рецепторів, були повідомлення про нечасті випадки утруднення сечовипускання, розлади акомодації очей та відчуття сухості у роті.

Були повідомлення про випадки порушення функції печінки з підвищенням рівня печінкових ферментів та підвищення рівня білірубіну. У більшості випадків ці симптоми зникали після припинення лікування препаратом.

Під час клінічних досліджень спостерігалися наступні побічні явища, частота виникнення яких становила 1 % або більше:

Реакції з боку організму в цілому: підвищена втомлюваність;

порушення з боку нервової системи: запаморочення, головний біль;

порушення з боку шлунково-кишкового тракту: абдомінальний біль, сухість у роті, нудота;

психічні порушення: сонливість;

порушення з боку дихальної системи: фарингіт.

Побічні ефекти, кількість яких складала 1 % і більше у дітей віком від 6 місяців до           12 років:

порушення з боку шлунково-кишкового тракту: діарея;

психічні порушення: сонливість;

порушення з боку дихальної системи: риніт;

загальні порушення: підвищена втомлюваність.

Постмаркетингові дослідження.

Окрім наведених побічних ефектів, повідомлялося також про виникнення зазначених нижче побічних реакцій, оцінених за частотою виникнення (нечасто: ≥1/1000 до 1/100, рідко: ≥1/10000 до 1/1000, дуже рідко: 1/10000).

Порушення з боку системи крові та лімфатичної системи:

дуже рідко: тромбоцитопенія.

Порушення з боку імунної системи:

рідко: гіперчутливість.

Дуже рідко: анафілактичний шок.

Психічні розлади:

нечасто: нервове збудження, тривожність.

Рідко: агресія, сплутаність свідомості, депресія, галюцинації,  безсоння, сонливість.

Дуже рідко: нервовий тик.

Розлади з боку нервової системи:

нечасто: парестезія.

Рідко: судоми, рухові розлади.

Дуже рідко: дисгевзія, непритомність, тремор, порушення тонусу (дистонія), дискінезія.

Порушення з боку органа зору:

дуже рідко: порушення акомодації ока, нечіткість зору, мимовільні рухи очних яблук.

Серцеві розлади:

рідко: тахікардія.

Порушення з боку шлунково-кишкового тракту:

нечасто: діарея.

Рідко: гастрит.

Гепатобіліарні розлади:

рідко: порушення функції печінки (підвищення рівня трансаміназ, лужної фосфатази, ГГТП та білірубіну).

Порушення з боку шкіри та підшкірних тканин:

нечасто: свербіж, висипання на шкірі.

Рідко: кропив’янка.

Дуже рідко: ангіоневротичний набряк, стійка медична еритема, судинний набряк.

Розлади з боку нирок та сечовивідних шляхів:

дуже рідко: дизурія, енурез.

Порушення загального стану та симптоми у місці введення препарату:

нечасто: астенія, підвищена втомлюваність, нездужання.

Рідко: набряк.

Лабораторні дослідження:

рідко: збільшення маси тіла.

Взаємодія з іншими лікарськими засобами та інші види взаємодій. 

З огляду на показники фармакокінетики, фармакодинаміки та профіль безпечності цетиризину, виникнення жодних взаємодій з антигістамінними препаратами не очікується. Проведені дослідження взаємодій з лікарськими засобами не виявили жодної фармакодинамічної або значної фармакокінетичної взаємодії, зокрема з псевдоефедрином або теофіліном (400 мг на добу). Прийом їжі не знижує ступінь абсорбції цетиризину, проте знижує швидкість його абсорбції на 1 годину.
Цетиризин не слід одночасно застосовувати з алкоголем та іншими седативними засобами. 

Кліренс цетиризину зменшувався на 16 % при одночасному застосуванні з теофіліном у дозі 400 мг (найвища доза) протягом 3 днів. Але розподіл теофіліну при цьому не змінювався.
У дослідженні багаторазового застосування ритонавіру (600 мг 2 рази на добу) та цетиризину (10 мг на добу) тривалість експозиції до цетиризину збільшилася приблизно на 40 %, у той час як диспозиція ритонавіру дещо порушувалася (-11 %) при одночасному прийомі цетиризину.










