Побічні реакції.  

Побічні реакції, про які повідомляли при застосуванні таблеток абакавір/ламівудин як фіксованої дозованої комбінації, узгоджуються з відомими профілями безпеки абакавіру і ламівудину при застосуванні у вигляді окремих лікарських препаратів. У багатьох випадках неясно, пов’язані побічні реакції з діючими речовинами абакавір/ламівудин або з дією інших лікарських препаратів, що застосовують у лікуванні ВІЛ-інфекції, чи вони є симптомами основного захворювання.

Багато з побічних реакцій, вказаних у таблиці 2 (нудота, блювання, діарея, пропасниця, загальмованість, висипання), виникали часто у пацієнтів з гіперчутливістю на абакавір. Тому пацієнтів з будь-яким з цих симптомів слід уважно обстежити на наявність цієї гіперчутливості (див. розділ «Особливості застосування»). Дуже рідко повідомляли про випадки мультиформної еритеми, синдрому Стівенса(Джонсона або токсичного епідермального некролізу, коли гіперчутливість до абакавіру не можна виключити. У таких випадках застосування лікарських засобів, що містять абакавір, слід остаточно припинити. 

Побічні реакції абакавіру або ламівудину наведено в таблиці 2 за органами та системами, а також за частотою їх виникнення. Частота виникнення визначається як: дуже часто ( 1/10; часто ( 1/100, ( 1/10; нечасто ( 1/1000, ( 1/100; рідко ( 1/10000, ( 1/1000; дуже рідко ( 1/10000.

Таблиця 2

	Система організму
	Абакавір
	Ламівудин

	З боку системи крові та лімфатичної системи
	
	Нечасто: нейтропенія (іноді тяжка), анемія (іноді тяжка), тромбоцитопенія.

Дуже рідко: істинна еритроцитарна аплазія.

	З боку імунної системи
	Часто: гіперчутливість.
	

	З боку метаболізму та харчування
	Часто: анорексія.

Дуже рідко: лактоацидоз.
	Дуже рідко: лактоацидоз.

	З боку нервової системи
	Часто: головний біль.
	Часто: головний біль, безсоння.

Дуже рідко: периферична нейропатія (або парестезія).

	З боку дихальної системи та грудної клітки
	
	Часто: кашель, назальні симптоми.

	З боку травної системи
	Часто: нудота, блювання, діарея. 

рідко: панкреатит, хоча причинний зв’язок його з прийомом абакавіру не встановлений.
	Часто: нудота, блювання, біль у животі або коліки, діарея.

рідко: підвищення рівня амілази сироватки крові, панкреатит.

	З боку гепатобіліарної системи 
	
	Нечасто: минуще підвищення рівня печінкових ферментів (АСТ, АЛТ), 

рідко: гепатит.


	З боку шкіри та підшкірної тканини 
	Часто: висипання (без системних симптомів).

Дуже рідко: мультиформна еритема, синдром Стівенса(Джонсона та токсичний епідермальний некроліз.
	Часто: висипання, алопеція.

рідко: ангіоедема.

	З боку скелетно-м’язової системи та сполучної тканини 
	
	Часто: артралгія, м’язові розлади.

рідко: рабдоміоліз.

	Загальний стан 


	Часто: пропасниця, загальмованість, відчуття слабкості.
	Часто: підвищена втомлюваність, нездужання, пропасниця.


Застосування дітям.

У досліджені 669 ВІЛ-інфікованих дітей віком від 12 місяців до 17 років отримували абакавір та ламівудин один або два рази на добу, серед них 104 дитини, інфіковані ВІЛ-1, з масою тіла від 25 кг отримували абакавір та ламівудин як фіксовану дозовану комбінацію один раз на добу. Не визначено додаткових вимог щодо безпечності при застосуванні лікарського засобу один чи два рази на добу дітям порівняно з таким самим режимом застосування для дорослих.

Опис окремих побічних реакцій.

Гіперчутливість (див. також розділ «Особливості застосування»)

Симптоми реакцій гіперчутливості наведені нижче. Ці реакції спостерігалися під час клінічних досліджень або під час післяреєстраційного застосування.

Реакції, що виникали з частотою понад 10 %, виділені у тексті жирним шрифтом.

Хоча зазвичай реакції гіперчутливості майже у всіх пацієнтів супроводжуються підвищенням температури та/або появою висипу (макулопапульозного або у вигляді кропив’янки) як частини синдрому, виникали такі реакції і без висипу та температури. Інші основні симптоми включають гастроінтестинальні, респіраторні або системні симптоми, такі як загальмованість та нездужання.

Шкіра: висип (зазвичай макулопапульозний або у вигляді кропив’янки).

Травний тракт: нудота, блювання, діарея, біль у черевній порожнині, виразки у роті.

Дихальна система: задишка, кашель, біль у горлі, дистрес-синдром у дорослих, дихальна недостатність.

Інші прояви: пропасниця, загальмованість, нездужання, набряк, лімфаденопатія, артеріальна гіпотензія, кон’юнктивіт, анафілаксія.

Нервова система: головний біль, парестезії.

Гематологічні реакції: лімфопенія.

Гепатобіліарна система: підвищення рівня функціональних печінкових тестів, гепатит, печінкова недостатність.

Кістково-м’язова система: міалгія, поодинокі випадки міолізу, артралгія, підвищення рівня креатинінфосфокінази.

Сечовидільна система: підвищення рівня креатиніну, ниркова недостатність.

Симптоми, які пов’язані з РГЧ, посилюються у разі продовження лікування та можуть бути загрозливими для життя. 

Результатом поновлення лікування абакавіром після реакції гіперчутливості є швидке повернення симптомів протягом кількох годин. Ці симптоми зазвичай є більш тяжкими, ніж первинна реакція, і можуть включати артеріальну гіпотензію, що загрожує життю, та смерть. Подібні реакції також нечасто спостерігали після поновлення лікування абакавіром пацієнтів, у яких був тільки один з основних симптомів гіперчутливості (див. вище) перед припиненням застосування абакавіру, а також дуже рідко спостерігали у пацієнтів, які поновлювали лікування без попередніх симптомів РГЧ (наприклад у пацієнтів, яких раніше вважали толерантними до абакавіру). 

Порушення метаболізму

Під час антиретровірусної терапії може спостерігатися збільшення маси тіла і рівня ліпідів крові та глюкози (див. розділ «Особливості застосування»).

Синдром імунного відновлення

У ВІЛ-інфікованих пацієнтів із тяжким імунодефіцитом на початку комбінованої антиретровірусної терапії можуть виникати запальні реакції на асимптоматичні або залишкові опортуністичні інфекції. Повідомляли про виникнення аутоімунних порушень (таких як хвороба Грейвса та аутоімунний гепатит) у період становлення імунного відновлення, хоча вони можуть виникати через багато місяців після початку лікування (див. розділ «Особливості застосування).

Остеонекроз

Повідомляли про випадки остеонекрозу, особливо у пацієнтів із загальновизнаними факторами ризику, розвинутими стадіями ВІЛ-хвороби або у разі тривалого застосування комбінованої антиретровірусної терапії. Частота цього явища невідома (див. розділ «Особливості застосування»).
