У дослідженнях, проведених щодо різних терапевтичних показань, у цілому 2486 пацієнтів отримували бозентан у добових дозах в діапазоні від 100 мг до 2000 мг і 1838 пацієнтів отримували плацебо. Середня тривалість лікування становила 45 тижнів. Побічні реакції проявлялися щонайменше у 1 % пацієнтів, які приймали бозентан, із частотою щонайменше на 0,5 % більше, ніж у групі плацебо. Найчастішими побічними реакціями були головний біль (11,5 %), набряк/затримка рідини (13,2 %), порушення функції печінки (10,9 %) і анемія/ зниження гемоглобіну (9,9 %).

Лікування бозентаном було пов’язано з дозозалежним збільшенням рівня амінотрансфераз печінки і зниженням концентрації гемоглобіну.

Побічні реакції, що спостерігалися в дослідженнях і після припинення застосування бозентану, класифіковано за частотою їх виникнення: 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 на основі наявних даних).

У межах кожної групи за частотою побічні реакції наведені в порядку зменшення тяжкості.

	Система органів
	Частота
	Небажані реакції

	З боку крові та лімфатичної системи
	Часто
	Анемія, зниження рівня гемоглобіну (див. розділ «Особливості застосування»)

	
	Частота невідома 
	Анемія або зниження рівня гемоглобіну, що вимагає трансфузії еритроцитарної маси1

	
	Нечасто
	Тромбоцитопенія1, нейтропенія, лейкопенія1

	З боку імунної системи
	Часто
	Реакції гіперчутливості (включаючи дерматит, свербіж та висипання)2

	
	Рідко
	Анафілаксія, ангіоневротичний набряк1

	З боку нервової системи
	Дуже часто
	Головний біль3

	
	Часто
	Синкопе1,4

	З боку серця
	Часто
	Посилене серцебиття1,4 

	З боку органів зору
	Частота невідома
	Нечіткість зору

	З боку судин
	Часто
	Гіперемія, артеріальна гіпотензія1,4

	З боку дихальної системи, органів грудної клітки та середостіння
	Часто
	Закладеність носа1

	З боку шлунково-кишкового тракту
	Часто
	Гастроезофагеальна рефлюксна хвороба, діарея

	З боку печінки та жовчовивідних шляхів
	Дуже часто
	Відхилення від норми результатів печінкових функціональних тестів (див. розділ «Особливості застосування»)

	
	Нечасто
	Підвищення рівнів амінотрансфераз, асоційоване з гепатитом (включаючи загострення перебігу фонового гепатиту), жовтяниця1 (див. розділ «Особливості застосування»)

	
	Рідко
	Цироз печінки, печінкова недостатність1

	Розлади з боку шкіри та підшкірної клітковини
	Часто
	Еритема

	Загальні розлади
	Дуже часто
	Набряки, затримка рідини в організмі5


1 Дані отримані після закінчення прийому препарату, частоту визначено на підставі статистичного моделювання даних плацебоконтрольованих клінічних випробувань.

2 Реакції підвищеної чутливості були зареєстровані в 9,9 % хворих, які отримували бозентан, і у 9,1 % пацієнтів, які отримували плацебо.

3 Про головний біль повідомляли 11,5 % хворих, які отримували бозентан, і 9,8 % пацієнтів, які отримували плацебо.

4 Ці типи реакцій також можуть бути пов’язаними з основним захворюванням.

5 Про набряк або затримку рідини повідомляли 13,2 % хворих, які отримували бозентан, і 10,9 % хворих, які отримували плацебо.

Протягом періоду постмаркетингового дослідження були зареєстровані поодинокі випадки цирозу печінки після тривалої терапії бозентаном у хворих, які мали кілька супутніх захворювань і проходили терапію лікарськими засобами. Також були рідкісні випадки печінкової недостатності. Тому необхідно щомісяця проводити моніторинг функції печінки під час лікування бозентаном.

