Побічні реакції.
Побічні реакції при застосуванні пеметрекседу (як монотерапії, так і при комбінованому застосуванні), про які найчастіше повідомлялося: супресія кісткового мозку, що проявляється у вигляді анемії, нейтропенії, лейкопенії та тромбоцитопенії, а також шлунково-кишкова токсичність, що проявляється як анорексія, нудота, блювання, діарея, запор, фарингіт, мукозит і стоматит. Інші побічні реакції включають ниркову токсичність, підвищення рівня амінотрансфераз, алопецію, слабкість, дегідратацію, висипання, інфекцію/сепсис, нейропатію. Рідко повідомляли про синдром Стівенса – Джонсона та токсичний епідермальний некроліз.
У таблиці 4 наведено побічні реакції незалежно від причинно-наслідкових зв’язків, пов’язаних із застосуванням пеметрекседу як монотерапії або в комбінації з цисплатином з базових реєстраційних досліджень (JMCH, JMEI, JMBD, JMEN і PARAMOUNT) і з постмаркетингового періоду.

У кожній групі побічні реакції надані у порядку зменшення проявів з частотою: дуже часто (≥ 1/10), часто (≥ 1/100 і < 1/10), нечасто (≥ 1/1000 і < 1/100), рідко (≥ 1/10000 і < 1/1000), дуже рідко (<1/10000), частота невідома (неможливо оцінити за наявними даними).

Таблиця 4 

Частота побічних реакцій усіх ступенів незалежно від причинного зв’язку з основних досліджень: JMEI (пеметрексед та доцетаксел), JMDB (пеметрексед та цисплатин проти Гемзару та цисплатину), JMCH (пеметрексед та цисплатин проти цисплатину), JMEN та PARAMOUNT (пеметрексед разом з найкращою підтримуючою терапією (Best Supportive Care) проти плацебо разом з найкращою підтримуючою терапією (Best Supportive Care)) та постмаркетингового періоду.

	Системи органів
	Дуже часто
	Часто
	Нечасто
	Рідко
	Дуже рідко
	Частота невідома

	Інфекції та інвазії
	Інфекцій-ний фарингіта
	Сепсисb
	
	
	Дермо-гіподерміт
	

	З боку 

кровонос-ної та лімфатич-ної систем
	Нейтропе-нія, лейкопенія, зниження рівня гемоглобіну
	Фебрильна нейтропенія, зниження рівня тромбоцитів
	Панцитопе-нія
	Аутоімунна гемолітична анемія
	
	

	З боку імунної системи
	
	Підвищена чутливість
	
	Анафілактич-ний шок
	
	

	З боку обміну речовин та харчування
	
	Зневоднення
	
	
	
	

	З боку нервової системи
	
	Розлад смаку, периферична рухова нейропатія,

периферична сенсорна нейропатія,

запаморо-чення
	Порушення мозкового кровообігу, ішемічний інсульт,

внутрішньо-черепний крововилив
	
	
	

	З боку органів зору
	
	Кон’юнкти-віт, сухість очей, посилення сльозотечі, сухий кератокон’-юнктивіт, набряк повік, захворюван-ня поверхні ока
	
	
	
	

	З боку серця
	
	Серцева недостат-ність,

аритмія
	Стенокар-дія, інфаркт міокарда,

ішемічна хвороба серця,

надшлуноч-кова аритмія
	
	
	

	З боку судин
	
	
	Периферич-на ішеміяс
	
	
	

	З боку дихальної системи, органів грудної клітки та середостін-ня
	
	
	Легенева емболія,

інтерстиці-альні хвороби легеньbd
	
	
	

	З боку шлунково-кишкового тракту
	Стоматит, анорексія, блювання,

діарея,

нудота
	Диспепсія,

запор,

біль у животі
	Ректальний крововилив,

шлунково-кишкові крововили-ви,

перфорація кишечнику,

езофагіт,

колітe
	
	
	

	З боку гепатобілі-арної системи
	
	Підвищення рівня аланінаміно-трансферази, підвищення рівня аспартатамі-нотрансфе-рази
	
	Гепатит
	
	

	З боку шкіри та підшкірної клітковини
	Висип, відлущу-вання шкіри
	Гіперпігмен-тація, свербіж,

Мультифор-мна еритема,

алопеція,

кропив’янка
	
	Еритема
	Синдром Стівенса – Джонсо-наb,

токсичний епідер-мальний некролізb,

пемфігояd,

бульозний дерматит,

набутий бульозний епідермо-ліз,

еритема-тозний набрякf,

псевдо-целюліт, дерматит,

екзема,

свербіж
	

	З боку нирок та сечостате-вої системи
	Зменшення кліренсу креатиніну, підвищення рівня креатиніну в крові
	Ниркова недостат-ність,

зниження швидкості клубочкової фільтрації
	
	
	
	Нефроге-нний нецукро-вий діабет, некроз ниркових канальців

	Загальні порушення та реакції у місці введення
	Слабкість
	Пірексія, біль,

набряки, біль у грудях, запалення слизової оболонки
	
	
	
	

	Досліджен-ня
	
	Підвищення рівня гамма-глутаміл-транспепти-дази
	
	
	
	

	Травми, отруєння та ускладнен-ня під час процедур
	
	
	Променевий езофагіт, променевий пневмоніт
	Радіаційний дерматит
	
	


аЗ нейтропенією та без неї.

bУ деяких випадках летальний.

cІноді призводить до некрозу кінцівок.

dЗ дихальною недостатністю.

eСпостерігається лише в поєднанні з цисплатином.

fПереважно нижніх кінцівок.

Повідомлення про підозрювані побічні реакції

Повідомлення про побічні реакції після реєстрації лікарського засобу має велике значення. Це дає змогу проводити моніторинг співвідношення користь/ризик при застосуванні цього лікарського засобу. Медичним та фармацевтичним працівникам, а також пацієнтам або їхнім законним представникам слід повідомляти про усі випадки підозрюваних побічних реакцій та відсутності ефективності лікарського засобу через Автоматизовану інформаційну систему з фармаконагляду за посиланням: https://aisf.dec.gov.ua.

