Особливості застосування.

Безпеку та ефективність амлодипіну під час гіпертензивного кризу не встановлено.

Пацієнти з дефіцитом натрію та/або об'єму циркулюючої крові

У 0,4 % пацієнтів з неускладненою артеріальною гіпертензією при лікуванні препаратом Валсартан А-Тева відзначалася надмірна гіпотензія. У пацієнтів з активованою ренін-ангіотензиновою системою (як у разі дефіциту натрію та/або об'єму циркулюючої крові при прийомі високих доз діуретиків), які приймають блокатори рецепторів ангіотензину, може виникати симптоматична гіпотензія. Рекомендується провести корекцію даного стану перед початком застосування препарату або забезпечити ретельний медичний нагляд на початку лікування.

При виникненні артеріальної гіпотензії на тлі застосування препарату Валсартан А-Тева, пацієнта необхідно покласти на спину та, у разі потреби, здійснити внутрішньовенне вливання фізіологічного розчину. Лікування може бути відновлене після стабілізації артеріального тиску.

Гіперкаліємія

Одночасне застосування з калієвими добавками, калійзберігаючими діуретиками, замінниками солі з вмістом калію або іншими лікарськими засобами, здатними підвищувати рівень калію (гепарин та ін.) слід проводити з обережністю із забезпеченням частого моніторингу рівня калію.
Стеноз ниркової артерії

Амлодипін/валсартан слід з обережністю застосовувати для лікування гіпертензії у пацієнтів з одностороннім або двостороннім стенозом ниркових артерій або стенозом артерії єдиної нирки, оскільки у таких пацієнтів може підвищуватися рівень сечовини в крові та креатиніну в сироватці крові.

Трансплантація нирки

На даний момент досвід безпечного застосування амлодипіну/валсартану пацієнтам, які нещодавно перенесли трансплантацію нирки, відсутній.

Порушення функції печінки
Валсартан переважно виводиться з жовчю у незміненому вигляді. Період напіввиведення амлодипіну подовжується і показник AUC підвищується у пацієнтів із порушенням функції печінки, однак будь-які рекомендації стосовно дозування препарату не розроблені. Слід дотримуватися особливої обережності при призначенні Валсартану А-Тева пацієнтам із порушенням функції печінки легкого та помірного ступеня або обструктивними захворюваннями жовчного міхура.

Максимальна рекомендована доза для пацієнтів із порушенням функції печінки легкого та помірного ступеня без холестазу становить 80 мг валсартану.

Порушення функції нирок

Корекція дози Валсартану А-Тева для пацієнтів із нирковою недостатністю легкого та помірного ступеня (ШКФ > 30 мл/хв/1,73 м2) не потрібна. При помірній нирковій недостатності рекомендується перевіряти рівень калію та креатиніну. Супутнє застосування антагоністів рецепторів ангіотензину, включаючи валсартан, або інгібіторів АПФ з аліскіреном протипоказано пацієнтам із порушеннями функції нирок (ШКФ < 60 мл/хв/1,73 м2).

Первинний гіперальдостеронізм

Пацієнтам із первинним гіперальдостеронізмом не слід застосовувати антагоніст рецепторів ангіотензину ІІ валсартан через ушкодження ренін-ангіотензинової системи внаслідок  основного захворювання. 

Ангіоневротичний набряк

Повідомляли про ангіоневротичний набряк, у тому числі набряк гортані і голосових зв'язок з обструкцією дихальних шляхів та/або набряком обличчя, губ, глотки та/або язика у пацієнтів, які застосовували валсартан. Деякі з цих пацієнтів мали в анамнезі ангіоневротичний набряк при застосуванні інших лікарських засобів, у тому числі інгібіторів АПФ.

Пацієнтам, у яких розвивається ангіоневротичний набряк, слід негайно припинити застосування амлодипіну/валсартану і повторно не призначати.

Серцева недостатність/стан після перенесеного інфаркту міокарда

Внаслідок пригнічення РААС у чутливих пацієнтів функція нирок може змінюватись. У пацієнтів із тяжкою серцевою недостатністю, функція нирок яких залежить від активності РААС, лікування за допомогою інгібіторів АПФ та антагоністів рецепторів ангіотензину пов'язувалося з олігурією та/або прогресуючою азотемією і (рідко) гострою нирковою недостатністю та/або летальними випадками. Подібні результати повідомлялися для валсартану. Оцінка стану пацієнтів із серцевою недостатністю або після перенесеного інфаркту міокарда повинна завжди охоплювати перевірку функції нирок.

Відомо, що при застосуванні амлодипіну у пацієнтів із серцевою недостатністю неішемічної етіології ІІІ і IV функціонального класу за NYHA (Нью-Йоркська асоціація кардіологів), амлодипін асоціювався з підвищенням частоти повідомлень про розвиток набряку легень, незважаючи на відсутність значних відмінностей у частоті погіршення перебігу серцевої недостатності, якщо порівнювати з плацебо.

Блокатори кальцієвих каналів, у тому числі амлодипін, необхідно застосовувати з обережністю пацієнтам із застійною серцевою недостатністю через їх здатність підвищувати ризик майбутніх серцево-судинних подій та летальності.
Стеноз аортального і мітрального клапанів

Як і при застосуванні будь-яких судинорозширювальних засобів, слід з особливою обережністю застосовувати препарат пацієнтам зі стенозом мітрального клапана або значущим аортальним стенозом нетяжкого ступеня.

Подвійна блокада ренін-ангіотензин-альдостеронової системи (РААС)

Існують свідчення, що при сумісному застосуванні інгібіторів АПФ, блокаторів рецепторів ангіотензину ІІ або аліскірену підвищується ризик розвитку гіпотензії, гіперкаліємії та зниження функції нирок (у тому числі гострої ниркової недостатності). Тому не рекомендується подвійна блокада РААС шляхом комбінованого застосування інгібіторів АПФ, блокаторів рецепторів ангіотензину ІІ або аліскірену.

Якщо подвійна блокада є абсолютно необхідною, її слід проводити винятково під наглядом спеціаліста та за умови частого і ретельного моніторингу функції нирок, електролітів та артеріального тиску. Інгібітори АПФ та блокатори рецепторів ангіотензину ІІ не слід сумісно застосовувати пацієнтам з діабетичною нефропатією.
Застосування лікарського засобу Валсартан А-Тева не вивчали у пацієнтів з іншими захворюваннями, крім артеріальної гіпертензії.

Застосування у період вагітності або годування груддю. 
Вагітність

Лікарський засіб протипоказано застосовувати вагітним або жінкам, які планують завагітніти. 

Якщо під час лікування цим засобом підтверджується вагітність, його застосування необхідно негайно припинити і замінити іншим лікарським засобом, дозволеним до застосування вагітним.

Амлодипін

Безпеку застосування амлодипіну жінками у період вагітності не встановлено. В дослідженнях на тваринах встановлено репродуктивну токсичність при застосуванні у високих дозах. Застосовувати амлодипін у період вагітності рекомендується лише у випадках, коли немає безпечнішої альтернативи, а ризик, пов'язаний із самим захворюванням, перевищує можливу шкоду від лікування для матері та плода.

Валсартан

Застосування антагоністів рецепторів ангіотензину II (АРА II) не рекомендується протягом I триместру вагітності. Застосування АРА II протипоказане в II та III триместрі вагітності.
Епідеміологічні дані, що свідчать про ризик тератогенної дії після застосування інгібіторів АПФ у І триместрі вагітності, не є остаточними. Однак не можна виключати невелике збільшення ризику. Поки немає контрольованих епідеміологічних даних про ризик застосування антагоністів рецепторів ангіотензину II, подібні ризики можуть існувати для даного класу препаратів. Навіть у разі необхідності продовжувати прийом антагоністів рецепторів ангіотензину II пацієнток, які планують вагітність, слід перевести на інші антигіпертензивні лікарські засоби, що мають встановлений профіль безпеки застосування у період вагітності. У випадку встановлення вагітності потрібно негайно припинити прийом антагоністів рецепторів ангіотензину II і, у разі необхідності, розпочати альтернативну терапію.

Відомо, що застосування АРА II у ІІ та ІІІ триместрі спричиняє токсичний вплив на плід (зниження функції нирок, маловоддя, затримка окостеніння кісток черепа) та неонатальну токсичність (ниркова недостатність, артеріальна гіпотензія, гіперкаліємія).

Якщо АРА II застосовували у ІІ триместрі вагітності, рекомендується проводити УЗД функції нирок та стану черепа.

Немовлята, чиї матері приймали АРА II, потребують уважного нагляду з приводу артеріальної гіпотензії.

Період годування груддю

Амлодипін екскретується у грудне молоко людини. Для немовляти частка від материнської дози оцінювалася з інтерквартильним діапазоном 3‒7 %, максимум 15 %. Вплив амлодипіну на немовля невідомий.
Лікарський засіб Валсартан А-Тева не рекомендується застосовувати у період годування груддю, оскільки немає інформації щодо його застосування у цей період. Натомість бажано використовувати альтернативні методи лікування з краще встановленим профілем безпеки застосування у період годування груддю, особливо у випадку новонароджених або недоношених дітей.

Фертильність

Клінічних досліджень з вивчення впливу препарату Валсартан А-Тева на фертильність не проводили.

Валсартан

Валсартан не спричиняв негативного впливу на репродуктивні характеристики самців та самок щурів при пероральному застосуванні в дозі до 200 мг/кг/добу. Ця доза в 6 разів перевищує максимальну рекомендовану дозу для людини з розрахунку на мг/м2 (розрахунки включають пероральний прийом в дозі 320 мг/добу та масу тіла пацієнта 60 кг).

Амлодипін

У деяких пацієнтів, які отримували блокатори кальцієвих каналів, зареєстровані оборотні біохімічні зміни в головці сперматозоїдів. Недостатньо клінічних даних щодо потенційного впливу амлодипіну на фертильність. В одному дослідженні на щурах виявлені побічні ефекти на фертильність самців.
Здатність впливати на швидкість реакції при керуванні автотранспортом або іншими механізмами.
Пацієнтам, які приймають Валсартан А-Тева та керують автотранспортними засобами або працюють з іншими механізмами, слід враховувати, що іноді можуть виникати запаморочення або втома.

Амлодипін може мати легкий або помірний вплив на здатність керувати автотранспортом або працювати з іншими механізмами. Якщо пацієнти, які приймають амлодипін, страждають від запаморочення, головного болю, втоми або нудоти, можливе порушення швидкості реакції.
