Взаємодія з іншими лікарськими засобами та інші види взаємодій.

Дослідження взаємодії проводилися лише за участю дорослих.
Оскільки до складу препарату  входить емтрицитабін та тенофовіру дизопроксил, будь-які взаємодії, що виникали з цими речовинами окремо, можуть виникнути і з Тавін-ЕМ.
Фармакокінетика стаціонарного стану емтрицитабіну та тенофовіру не зазнавала впливу, якщо емтрицитабін та тенофовіру дизопроксил застосовувалися разом на відміну від застосування кожного лікарського засобу окремо.

Дослідження in vitro та клінічної фармакокінетичної взаємодії показали, що імовірність взаємодій опосередкованих CYP450, емтрицитабіну та тенофовіру дизопроксилу з іншими лікарськими засобами  низька.

Одночасне застосування не рекомендується. 

Тавін-ЕМ не слід приймати одночасно з іншими лікарськими засобами, що містять емтрицитабін, тенофовіру дизопроксил (у формі фумарату), тенофовіру алафенамід або інші аналоги цитидину, такі як ламівудин (див. розділ «Особливості застосування»). Тавін-ЕМ не слід приймати одночасно з адефовіру дипівоксилом.

Диданозин. Одночасне застосування Тавін-ЕМ та диданозину не рекомендується (див. розділ «Особливості застосування» та табл. 1).

Лікарські засоби, що виводяться нирками. Оскільки емтрицитабін та тенофовір виводяться насамперед нирками, одночасне застосування препарату Тавін-ЕМ з іншими лікарськими засобами, що виводяться шляхом активної тубулярної секреції (наприклад, цидофовір), може призводити до підвищення концентрації в сироватці крові емтрицитабіну та/або лікарських засобів, що застосовуються одночасно, через конкуренцію за цей шлях виведення.

Слід уникати застосування препарату Тавін-ЕМ з одночасним або нещодавнім прийомом нефротоксичних лікарських засобів, у тому числі з аміноглікозидами, амфотерицином В, фоскарнетом, ганцикловіром, пентамідином, ванкоміцином, цидофовіром або інтерлейкіном-2 (див. розділ «Особливості застосування»).

Інші взаємодії. 

Взаємодії між Тавін-ЕМ або його компонентами та іншими лікарськими засобами подано в таблиці 1 нижче (збільшення позначено «↑», зменшення – «↓», відсутність змін – «↔», 2 рази на добу – «2 р/д» та 1 раз на добу – «1 р/д»). Якщо можливо, 90 % довірчі інтервали вказані в дужках.

Таблиця 1. Взаємодії між лікарським засобом Тавін-ЕМ  або його компонентом(-ами) та іншими лікарськими засобами

Таблиця 1

	Лікарські препарати за напрямками лікування


	Вплив на рівень концентрації лікарських засобів 

Середнє значення відсоткової зміни AUC, Cmax, Cmin з 90% довірчими інтервалами, якщо такі є (механізм)
	Рекомендації щодо одночасного застосування з Тавін-ЕМ  (емтрицитабін 200 мг, тенофовіру дизопроксилу фумарат 300 мг)

	АНТИІНФЕКЦІЙНІ ЗАСОБИ

	Антиретровірусні

	Інгібітори протеази

	Атазанавір/ритонавір/тенофовіру дизопроксилу фумарат

(300 мг q.d./100 мг q.d./300 мг q.d.)
	Атазанавір:

AUC: ↓ 25% (↓ 42 до ↓ 3) 

Cmax: ↓ 28% (↓ 50 до ↑ 5) 

Cmin: ↓ 26% (↓ 46 до ↑ 10)

Тенофовір:

AUC: ↑ 37%

Cmax: ↑ 34%

Cmin: ↑ 29%
	Коригування дози не рекомендується. Збільшена експозиція тенофовіру може посилювати пов’язані з тенофовіром несприятливі явища, включаючи ниркові порушення. Слід ретельно контролювати функцію нирок (див. розділ «Особливості застосування»). 

	Атазанавір/ритонавір/емтрицитабін
	Взаємодія не досліджена.
	

	Дарунавір/ритонавір/тенофовіру дизопроксилу фумарат
(300 мг q.d./100 мг q.d./300 мг q.d.)
	Дарунавір:

AUC: ↔

Cmin: ↔

Тенофовір: 

AUC: ↑ 22% 

Cmin: ↑ 37%
	Коригування дози не рекомендується. Збільшена експозиція тенофовіру може посилювати пов’язані з тенофовіром несприятливі явища, включаючи ниркові порушення. Слід ретельно контролювати функцію нирок (див. розділ «Особливості застосування»).

	Дарунавір/ритонавір/емтрицитабін
	Взаємодія не досліджена.
	

	Лопінавір/ритонавір/тенофовіру дизопроксилу фумарат
(400 мг b.i.d./100 мг b.i.d./300 мг q.d.)
	Лопінавір/Ритонавір:

AUC: ↔ 

Сmax: ↔

Cmin: ↔

Тенофовір:

AUC: ↑ 32% (↑ 25 до ↑ 38) 

Сmax: ↔

Cmin: ↑ 51% (↑ 37 до ↑ 66)
	Коригування дози не рекомендується. Збільшена експозиція тенофовіру може посилювати пов’язані з тенофовіром несприятливі явища, включаючи ниркові порушення. Слід ретельно контролювати функцію нирок (див. розділ «Особливості застосування»).

	Лопінавір/ритонавір/емтрицитабін
	Взаємодія не досліджена.
	

	Нуклеозидні інгібітори зворотної транскриптази (nucleoside reverse transcriptase inhibitors – NRTIs)

	Диданозин/тенофовіру дизопроксилу фумарат
	Одночасний прийом тенофовіру дизопроксилу фумарату та диданозину не рекомендується, бо це призводить до 40 – 60% підвищення системної експозиції диданозину, що може збільшувати ризик пов’язаних із диданозином небажаних реакцій (див. розділ «Побічні реакції»). Повідомлялося про нечасті, іноді летальні випадки панкреатиту та лактоацидозу. Одночасне застосування тенофовіру дизопроксилу фумарату і диданозину в дозі 400 мг на добу було пов’язане зі значним зниженням числа лімфоцитів CD4, можливо, пов’язане зі збільшенням внутрішньоклітинної взаємодії фосфорильованого (тобто активного) диданозину. Зменшена доза диданозину 250 мг, одночасно застосованого з терапією тенофовіру дизопроксилу фумаратом, була пов’язана з високими темпами вірусологічної неефективності під час терапії декількома контрольованими комбінаціями для лікування ВІЛ-1-інфекції.
	Одночасне застосування Тавін-ЕМ  та диданозину не рекомендується (див. розділ «Особливості застосування»).

	Диданозин/емтрицитабін
	Взаємодія не досліджена
	

	Ламівудин/тенофовіру дизопроксилу фумарат
	Ламівудин:

AUC: ↓ 3% (↓ 8 до ↑ 15)

Сmax: ↓ 24% (↓ 44 до ↓ 12)

Cmin: NC
Тенофовір:

AUC: ↓ 4% (↓ 15 до ↑ 8)

Сmax: ↓ 102% (↓ 96 до ↑ 108)

Cmin: NC
	Ламівудин та Тавін-ЕМ  не слід вводити одночасно (див. розділ «Особливості застосування»)

	Ефавіренз/тенофовіру дизопроксилу фумарат
	Ефавіренз:

AUC: ↓ 4% (↓ 7 до ↓ 1)↓

Сmax: 4% (↓ 9 до ↑ 2)

Cmin: NC
Тенофовір:

AUC: ↓ 1% (↓ 8 до ↑ 6)

Сmax: ↑ 7% (↓ 6 до ↑ 22)

Cmin: NC
	Коригування дози ефавірензу не потрібне.

	АНТИІНФЕКЦІЙНІ ЗАСОБИ

	Противірусні препарати при вірусі гепатиту В (HBV)

	Адефовіру дипівоксил/тенофовіру дизопроксилу фумарат
	Адефовіру дипівоксил:

AUC: ↓ 11% (↓ 14 до ↓ 7)

Сmax: ↓ 7% (↓ 13 до ↓ 0)

Cmin: NC
Тенофовір:

AUC: ↓ 2% (↓ 5 до ↑ 0)

Сmax: ↓ 1% (↓ 7 до ↑ 6)

Cmin: NC
	Адефовіру дипівоксил та Тавін-ЕМ  не слід вводити одночасно (див. розділ «Особливості застосування»).

	Противірусні препарати при вірусі гепатиту С (HСV)


	Ледіпасвір/софосбувір

(90 мг/400 мг q.d.) + атазанавір/ритонавір

(300 мг q.d./100 мг q.d.) + 

емтрицитабін/тенофовіру дизопроксилу фумарат

(200 мг/300 мг q.d.)1
	Ледіпасвір:

AUC: ↑ 96% (↑ 74 до ↓ 121)

Сmax: ↑ 68% (↑ 54 до ↑ 84)

Cmin: ↑ 118% (↑ 91 до ↑ 150)

Софосбувір:

AUC: ↔
Сmax: ↔

GS-3310072:

AUC: ↔ 

Сmax: ↔
Cmin: ↑ 42% (↑ 34 до ↑ 49) 

Атазанавір:

AUC: ↔
Сmax: ↔
Cmin: ↑ 63% (↑ 45 до ↑ 84) 

Ритонавір:

AUC: ↔
Сmax: ↔
Cmin: ↑ 45% (↑ 27 до ↑ 64) 

Емтрицитабін:

AUC: ↔
Сmax: ↔
Cmin: ↔
Тенофовір:

AUC: ↔
Сmax: ↑ 47% (↑ 37 до ↑ 58)

Cmin: ↑ 47% (↑ 38 до ↑ 57)
	Підвищена концентрація тенофовіру в плазмі внаслідок одночасного застосування тенофовіру дизопроксилу фумарату, ледіпасвіру/софосбувіру та атазанавіру/ритонавіру може посилювати побічні реакції, повʼязані з тенофовіру дизопроксилу фумаратом, включаючи ниркові розлади. Безпека тенофовіру дизопроксилу фумарату при застосуванні з ледіпасвіром/софосбувіром та фармакокінетичним підсилювачем (наприклад, ритонавіром або кобіцистатом) не встановлена.

Цю комбінацію слід призначати за умови частого контролю за функцією нирок та відсутності альтернативної терапії (див. розділ «Особливості застосування»).

	Ледіпасвір/софосбувір

(90 мг/400 мг q.d.) + дарунавір/ритонавір

(800 мг q.d./100 мг q.d.) + 

емтрицитабін/тенофовіру дизопроксилу фумарат

(200 мг/300 мг q.d.)1
	Ледіпасвір:

AUC: ↔
Сmax: ↔
Cmin: ↔
Софосбувір:

AUC: ↓ 27% (↓ 35 до ↓ 18)

Сmax: ↓ 37% (↓ 48 до ↓ 25)
GS-3310072:

AUC: ↔
Сmax: ↔
Cmin: ↔
Дарунавір:

AUC: ↔
Сmax: ↔
Cmin: ↔
Ритонавір:

AUC: ↔
Сmax: ↔
Cmin: ↑ 48% (↑ 34 до ↑ 63) 

Емтрицитабін:

AUC: ↔
Сmax: ↔
Cmin: ↔
Тенофовір:

AUC: ↑ 50% (↑ 42 до ↑ 59)

Сmax: ↑ 64% (↑ 54 до ↑ 74)

Cmin: ↑ 59% (↑ 49 до ↑ 70) 
	Підвищена концентрація тенофовіру в плазмі внаслідок одночасного застосування тенофовіру дизопроксилу фумарату, ледіпасвіру/софосбувіру та дарунавіру/ритонавіру може посилювати побічні реакції, повʼязані з тенофовіру дизопроксилу фумаратом, включаючи ниркові розлади. Безпека тенофовіру дизопроксилу фумарату при застосуванні з ледіпасвіром/софосбувіром та фармакокінетичним підсилювачем (наприклад, ритонавіром або кобіцистатом) не встановлена.

Цю комбінацію слід призначати за умови частого контролю за функцією нирок та відсутності альтернативної терапії (див. розділ «Особливості застосування»).

	Ледіпасвір/софосбувір

(90 мг/400 мг q.d.) + ефавіренз/емтрицитабін/тенофовіру дизопроксилу фумарат

(600 мг/200 мг/300 мг q.d.)
	Ледіпасвір:

AUC: ↓ 34% (↓ 41 до ↓ 25)

Сmax: ↓ 34% (↓ 41 до ↑ 25)

Cmin: ↓ 34% (↓ 43 до ↑ 24)

Софосбувір:

AUC: ↔
Сmax: ↔
GS-3310072:

AUC: ↔
Сmax: ↔
Cmin: ↔
Ефавіренз:

AUC: ↔
Сmax: ↔
Cmin: ↔
Емтрицитабін:

AUC: ↔
Сmax: ↔
Cmin: ↔
Тенофовір:

AUC: ↑ 98% (↑ 77 до ↑ 123)

Сmax: ↑ 79% (↑ 56 до ↑ 104)

Cmin: ↑ 163% (↑ 137 до ↑ 197) 


	Коригування дози не рекомендується. Збільшення дози тенофовіру може посилити побічні реакції, повʼязані з тенофовіру дизопроксилу фумаратом, включаючи порушення нирок. Функцію нирок слід ретельно контролювати (див. розділ «Особливості застосування»).

	Ледіпасвір/софосбувір

(90 мг/400 мг q.d.) + емтрицитабін/рилпівірин/тенофовіру дизопроксилу фумарат

(200 мг/25 мг/300 мг q.d.)
	Ледіпасвір:

AUC: ↔
Сmax: ↔
Cmin: ↔
Софосбувір:

AUC: ↔
Сmax: ↔
GS-3310072:

AUC: ↔
Сmax: ↔
Cmin: ↔
Емтрицитабін:

AUC: ↔
Сmax: ↔
Cmin: ↔
Рилпівірин:

AUC: ↔
Сmax: ↔
Cmin: ↔
Тенофовір:

AUC: ↑ 40% (↑ 31 до ↑ 50)

Сmax: ↔
Cmin: ↑ 91% (↑ 74 до ↑ 110) 


	Коригування дози не рекомендується. Збільшення дози тенофовіру може посилити побічні реакції, повʼязані з тенофовіру дизопроксилу фумаратом, включаючи порушення нирок. Функцію нирок слід ретельно контролювати (див. розділ «Особливості застосування»).

	Ледіпасвір/софосбувір
(90 мг/400 мг q.d.) + долутегравір (50 мг q.d.) + емтрицитабін/тенофовіру дизопроксилу фумарат

(200 мг/300 мг q.d.)
	Софосбувір:

AUC: ↔
Сmax: ↔
GS-3310072
AUC: ↔
Сmax: ↔
Cmin: ↔
Ледіпасвір:

AUC: ↔
Сmax: ↔
Cmin: ↔
Долутегравір:

AUC: ↔
Сmax: ↔
Cmin: ↔
Емтрицитабін:

AUC: ↔
Сmax: ↔
Cmin: ↔
Тенофовір:

AUC: ↑ 65% (↑ 59 до ↑ 71)

Сmax: ↑ 61% (↑ 51 до ↑ 72)

Cmin: ↑ 115% (↑ 105 до ↑ 126) 


	Коригування дози не потрібне. Збільшення дози тенофовіру може посилити побічні реакції, повʼязані з тенофовіру дизопроксилу фумаратом, включаючи порушення нирок. Функцію нирок слід ретельно контролювати (див. розділ «Особливості застосування»).

	Софосбувір/велпатасвір

(400 мг/100 мг q.d.) + атазанавір/ритонавір

(300 мг q.d./100 мг q.d.) + 

емтрицитабін/тенофовіру дизопроксилу фумарат

(200 мг/300 мг q.d.)
	Софосбувір:

AUC: ↔

Сmax: ↔
GS-3310072:

AUC: ↔
Сmax: ↔
Cmin: ↑ 42% (↑ 37 до ↑ 49) 

Велпатасвір:

AUC: ↑ 142% (↑ 123 до ↑ 164)

Сmax: ↑ 55% (↑ 41 до ↑ 71)

Cmin: ↑ 301% (↑ 257 до ↑ 350) 

Атазанавір:

AUC: ↔
Сmax: ↔
Cmin: ↑ 39% (↑ 20 до ↑ 61)

Ритонавір:

AUC: ↔
Сmax: ↔
Cmin: ↑ 29% (↑ 15 до ↑ 44) 

Емтрицитабін:

AUC: ↔
Сmax: ↔
Cmin: ↔
Тенофовір:

AUC: ↔
Сmax: ↑ 55% (↑ 43 до ↑ 68)

Cmin: ↑ 39% (↑ 31 до ↑ 48) 


	Підвищена концентрація тенофовіру в плазмі внаслідок одночасного застосування тенофовіру дизопроксилу фумарату, софосбувіру/велпатасвіру та атазанавіру/ритонавіру може посилювати побічні реакції, повʼязані з тенофовіру дизопроксилу фумаратом, включаючи ниркові розлади. Безпека тенофовіру дизопроксилу фумарату при застосуванні з софосбувіром/велпатасвіром та фармакокінетичним підсилювачем (наприклад, ритонавіром або кобіцистатом) не встановлена.

Цю комбінацію слід призначати за умови частого контролю за функцією нирок (див. розділ «Особливості застосування»).

	Софосбувір/велпатасвір

(400 мг/100 мг q.d.) + дарунавір/ритонавір

(800 мг q.d./100 мг q.d.) + 

емтрицитабін/тенофовіру дизопроксилу фумарат

(200 мг/300 мг q.d.)
	Софосбувір:

AUC: ↓ 28% (↓ 34 до ↓ 20)
Сmax: ↓ 38% (↓ 46 до ↓ 29)
GS-3310072:

AUC: ↔
Сmax: ↔
Cmin: ↔
Велпатасвір:

AUC: ↔
Сmax: ↓ 24% (↓ 35 до ↓ 11)

Cmin: ↔) 

Дарунавір:

AUC: ↔
Сmax: ↔
Cmin: ↔
Ритонавір:

AUC: ↔
Сmax: ↔
Cmin: ↔
Емтрицитабін:

AUC: ↔
Сmax: ↔
Cmin: ↔
Тенофовір:

AUC: ↑ 39% (↑ 33 до ↑ 44)

Сmax: ↑ 55% (↑ 45 до ↑ 66)

Cmin: ↑ 52% (↑ 45 до ↑ 59) 


	Підвищена концентрація тенофовіру в плазмі внаслідок одночасного застосування тенофовіру дизопроксилу фумарату, софосбувіру/велпатасвіру та дарунавіру/ритонавіру може посилювати побічні реакції, повʼязані з тенофовіру дизопроксилу фумаратом, включаючи ниркові розлади. Безпека тенофовіру дизопроксилу фумарату при застосуванні з софосбувіром/велпатасвіром та фармакокінетичним підсилювачем (наприклад, ритонавіром або кобіцистатом) не встановлена.

Цю комбінацію слід призначати за умови частого контролю за функцією нирок (див. розділ «Особливості застосування»).

	Софосбувір/велпатасвір

(400 мг/100 мг q.d.) + лопінавір/ритонавір
(800 мг q.d./200 мг q.d.) + 
емтрицитабін/тенофовіру дизопроксилу фумарат

(200 мг/300 мг q.d.)
	Софосбувір:

AUC: ↓ 29% (↓ 36 до ↓ 22)
Сmax: ↓ 41% (↓ 51 до ↓ 29)
GS-3310072:

AUC: ↔
Сmax: ↔
Cmin: ↔
Велпатасвір:

AUC: ↔
Сmax: ↓ 30% (↓ 41 до ↓ 17)

Cmin: ↑ 63% (↑ 43 до ↑ 85)

Лопінавір:

AUC: ↔
Сmax: ↔
Cmin: ↔
Ритонавір:

AUC: ↔
Сmax: ↔
Cmin: ↔
Емтрицитабін:

AUC: ↔
Сmax: ↔
Cmin: ↔
Тенофовір:

AUC: ↔
Сmax: ↑ 42% (↑ 27 до ↑ 57)

Cmin: ↔

	Підвищена концентрація тенофовіру в плазмі внаслідок одночасного застосування тенофовіру дизопроксилу фумарату, софосбувіру/велпатасвіру та лопінавіру/ритонавіру може посилювати побічні реакції, повʼязані з тенофовіру дизопроксилу фумаратом, включаючи ниркові розлади. Безпека тенофовіру дизопроксилу фумарату при застосуванні з софосбувіром/велпатасвіром та фармакокінетичним підсилювачем (наприклад, ритонавіром або кобіцистатом) не встановлена.

Цю комбінацію слід призначати за умови частого контролю за функцією нирок (див. розділ «Особливості застосування»).

	Софосбувір/велпатасвір
(400 мг/100 мг q.d.) + ралтегравір
(400 мг b.i.d.) + емтрицитабін/тенофовіру дизопроксилу фумарат
(200 мг/300 мг q.d.)
	Софосбувір:

AUC: ↔

Сmax: ↔
GS-3310072:

AUC: ↔
Сmax: ↔
Cmin: ↔
Велпатасвір:

AUC: ↔
Сmax: ↔
Cmin: ↔
Ралтегравір:

AUC: ↔
Сmax: ↔
Cmin: ↓ 21% (↓ 58 до ↑ 48)

Емтрицитабін:

AUC: ↔
Сmax: ↔
Cmin: ↔
Тенофовір:

AUC: ↑ 40% (↑ 34 до ↑ 45)

Сmax: ↑ 46% (↑ 39 до ↑ 54)

Cmin: ↑ 70% (↑ 61 до ↑ 79)
	Коригування дози не рекомендується. Збільшення дози тенофовіру може посилити побічні реакції, повʼязані з тенофовіру дизопроксилу фумаратом, включаючи порушення нирок. Функцію нирок слід ретельно контролювати (див. розділ «Особливості застосування»).

	Софосбувір/велпатасвір

(400 мг/100 мг q.d.) + ефавіренз/емтрицитабін/тенофовіру дизопроксилу фумарат

(600 мг/200 мг/300 мг q.d.)
	Софосбувір:

AUC: ↔

Сmax: ↑ 38% (↑ 14 до ↑ 67)

GS-3310072:

AUC: ↔

Сmax: ↔

Cmin: ↔

Велпатасвір:

AUC: ↓ 53% (↓ 61 до ↓ 43)

Сmax: ↓ 47% (↓ 57 до ↓ 36)

Cmin: ↓ 57% (↓ 64 до ↓ 48)

Ефавіренз:

AUC: ↔

Сmax: ↔

Cmin: ↔

Емтрицитабін:

AUC: ↔

Сmax: ↔

Cmin: ↔

Тенофовір:

AUC: ↑ 81% (↑ 68 до ↑ 94)

Сmax: ↑ 77% (↑ 53 до ↑ 104)

Cmin: ↑ 121% (↑ 100 до ↑ 143)


	Одночасний прийом софосбувіру/ велпатасвіру та ефавірензу знижує концентрацію в плазмі велпатасвіру. Одночасний прийом софосбувіру/ велпатасвіру у схемах лікування, що містять ефавіренз, не рекомендується.

	Софосбувір/велпатасвір

(400 мг/100 мг q.d.) + емтрицитабін/рилпівірин/тенофовіру дизопроксилу фумарат

(200 мг/25 мг/300 мг q.d.)
	Софосбувір:

AUC: ↔

Сmax: ↔

GS-3310072:

AUC: ↔

Сmax: ↔

Cmin: ↔

Велпатасвір:

AUC: ↔

Сmax: ↔

Cmin: ↔

Емтрицитабін:

AUC: ↔

Сmax: ↔

Cmin: ↔

Рилпівірин:

AUC: ↔

Сmax: ↔

Cmin: ↔

Тенофовір:

AUC: ↑ 40% (↑ 34 до ↑ 46)

Сmax: ↑ 44% (↑ 33 до ↑ 55)

Cmin: ↑ 84% (↑ 76 до ↑ 92)
	Коригування дози не рекомендується. Збільшення дози тенофовіру може посилити побічні реакції, повʼязані з тенофовіру дизопроксилу фумаратом, включаючи порушення нирок. Функцію нирок слід ретельно контролювати (див. розділ «Особливості застосування»).

	Софосбувір

(400 мг q.d.) + ефавіренз/емтрицитабін/тенофовіру дизопроксилу фумарат

(600 мг/200 мг/300 мг q.d.)
	Софосбувір:

AUC: ↔

Сmax: ↓ 19% (↓ 40 до ↑ 10)

GS-3310072:

AUC: ↔

Сmax: ↓ 23% (↓ 30 до ↑ 16)

Ефавіренз:

AUC: ↔

Сmax: ↔

Cmin: ↔

Емтрицитабін:

AUC: ↔

Сmax: ↔

Cmin: ↔

Тенофовір:

AUC: ↔

Сmax: ↑ 25% (↑ 8 до ↑ 45)

Cmin: ↔
	Коригування дози не потрібне.

	Рибавірин/тенофовіру 

дизопроксилу фумарат
	Рибавірин:

AUC: ↑ 26% (↑ 20 до ↑ 32)

Сmax: ↓ 5% (↓ 11 до ↑ 1)

Cmin: NC
	Коригування дози рибавірину не потрібне.

	Антивірусні препарати при вірусі герпесу

	Фамцикловір/емтрицитабін
	Фамцикловір:

AUC: ↓ 9% (↓ 16 до ↓ 1)

Сmax: ↓ 7% (↓ 22 до ↑ 11)

Cmin: NC
Емтрицитабін

AUC: ↓ 7% (↓ 13 до ↓ 1)

Сmax: ↓ 11% (↓ 20 до ↑ 1)

Cmin: NC


	Коригування дози фамцикловіру не потрібне.

	Антимікобактеріальні препарати 

	Рифампіцин/тенофовіру дизопроксилу фумарат
	Тенофовір:

AUC: ↓ 12% (↓ 16 до ↓ 8)

Сmax: ↓ 16% (↓ 22 до ↓ 10)

Cmin: ↓ 15% (↓ 12 до ↓ 9)
	Коригування дози не потрібне.

	ПЕРОРАЛЬНІ КОНТРАЦЕПТИВИ

	Норгестимат/етинілестрадіол/ тенофовіру дизопроксилу фумарат
	Норгестимат:

AUC: ↓ 4% (↓ 32 до ↑ 34)

Сmax: ↓ 5% (↓ 27 до ↑ 24)

Cmin: NC
Етинілестрадіол:

AUC: ↓ 4% (↓ 9 до ↑ 0)

Сmax: ↓ 6% (↓ 13 до ↑ 0)

Cmin: ↓ 2% (↓ 9 до ↑ 6)
	Коригування дози норгестимату/ етинілестрадіолу не потрібне.

	ІМУНОДЕПРЕСАНТИ

	Такролімус/тенофовіру дизопроксилу фумарат/емтрицитабін
	Такролімус:

AUC: ↑ 4% (↓ 3 до ↑ 11)

Сmax: ↑ 3% (↓ 3 до ↑ 9)

Cmin: NC
Емтрицитабін:

AUC: ↓ 5% (↓ 9 до ↓ 1)

Сmax: ↓ 11% (↓ 17 до ↓ 5)

Cmin: NC
Тенофовір:

AUC: ↑ 6% (↓ 1 до ↑ 13)

Сmax: ↑ 13% (↑ 1 до ↑ 27)

Cmin: NC
	Коригування дози такролімусу не потрібне.

	НАРКОТИЧНІ АНАЛЬГЕТИКИ

	Метадон/тенофовіру дизопроксилу фумарат
	Метадон:

AUC: ↑ 5% (↓ 2 до ↑ 13)

Сmax: ↑ 5% (↓ 3 до ↑ 14)

Cmin: NC

	Коригування дози метадону не потрібне.


NC – не прораховано

1 Дані, отримані при одночасному застосуванні з ледіпасвіром/софосбувіром. Послідовне введення (через 12 годин) дало подібні результати.

2 Переважаючий циркулюючий метаболіт софосбувіру.

1

