הודעה על החמרה  ( מידע בטיחות)  
תאריך: 

שם תכשיר באנגלית : Co-Diovan 80/12.5, 160/12.5, 160/25 mg
מספר רישום : 114 50 29616 21, 127 62 30611 21, 128 09 30659 21 
שם בעל הרישום: Novartis Pharma Services AG
השינויים בעלון מסומנים על רקע צהוב
בעלון לרופא
	פרטים על השינוי/ים המבוקש/ים

	פרק בעלון


	טקסט נוכחי
	טקסט חדש

	Warnings and precautions 
	Renal artery stenosis

In patients with unilateral or bilateral renal artery stenosis or stenosis to a solitary kidney, the safe use of Co-Diovan has not been established.


	Patients with renal artery stenosis

Co-Diovan should be used with caution to treat hypertension in patients with unilateral or bilateral renal artery stenosis or stenosis to a solitary kidney, since blood urea and serum creatinine may increase in such patients. 
...
Angioedema
Angioedema, including swelling of the larynx and glottis, causing airway obstruction and/or swelling of the face, lips, pharynx, and/or tongue has been reported in patients treated with valsartan; some of these patients previously experienced angioedema with other drugs including ACE inhibitors. Co-Diovan should be immediately discontinued in patients who develop angioedema, and Co-Diovan should not be re-administered.  
...

Patients with heart failure/post myocardial infarction
In patients whose renal function may depend on the activity of renin-angiotensin-aldosterone system (e.g. patients with severe congestive heart failure), treatment with angiotensin converting enzyme inhibitors or angiotensin receptor antagonists has been associated with oliguria and/or progressive azotemia, and in rare cases with acutr renal failure and/or death. Evaluation of patients with heart failure or post-myocardial infarction should always include assessment of renal function. 

	Adverse drug reactions
	
	...
The following events have also been observed during clinical trials in hypertensive patients irrespective of their causal association with the study drug: abdominal pain, abdominal pain upper, anxiety, arthritis, asthenia, back pain, bronchitis, bronchitis acute, chest pain, dizziness postural, dyspepsia, dyspnea, dry mouth, epistaxis, erectile dysfunction, gastroenteritis, headache, hyperhydrosis, hypoesthenia, influenza, insomnia, ligament sprain, muscle spasms, muscle strain, nasal congestion, nasopharyngitis, nausea, neck pain, edema, edema peripheral, otitis media, pain in extremity, palpitations, pharyngolaryngal pain, pollakiuria, pyrexia, sinusitis, sinusitis congestion, somnolence, tachycardia, upper respiratory tract infections, urinary tract infections, vertigo, viral infections, vision disturbance.  

	Interactions 
	
	...
Transporters: the results from an in vitro study with human liver tissue indicate that valsartan is a substrate of the hepatic uptake transporter OATP1B1 and the hepatic efflux transporter MRP2. Co-administration of inhibitors of the uptake transporter (rifampin, ciclosporin) or efflux transporter (ritonavir) may increase the systemic exposure to valsartan.


בעלון לצרכן
	פרטים על השינוי/ים המבוקש/ים

	פרק בעלון
	טקסט נוכחי
	טקסט חדש

	אין להשתמש בתרופה מבלי להיוועץ ברופא לפני התחלת הטיפול
	אם הינך סובל/ת מהפרעות בכבד או בכליה; אם הינך סובל/ת מסוכרת (רמה גבוהה של סוכר בדם); אם יש לך חום, פריחה וכאבי פרקים שיכולים להוות סימנים לזאבת (lupus erythematosus), או אם סבלת בעבר ממחלה זו; אם הרופא אמר לך שיש לך רמות נמוכות של אשלגן בדם (עם או בלי סימפטומים כגון חולשת שרירים, עוויתות שרירים, קצב לב לא תקין); אם הרופא אמר לך שיש לך רמות נמוכות של נתרן בדם (עם או בלי סימפטומים כגון עייפות, בלבול, עוויתות שרירים, התכווצויות); אם הרופא אמר לך שיש לך רמות גבוהות של סידן בדם (עם או בלי סימפטומים כגון בחילה, הקאה, עצירות, כאב בטן, השתנה תכופה, צמא, חולשת שרירים ועוויתות שרירים); אם הרופא אמר לך שיש לך רמות גבוהות של חומצה אורית בדם; אם הינך סובל/ת מאלרגיה או מאסתמה; אם הרופא אמר לך שיש לך רמות גבוהות של כולסטרול או טריגליצרידים בדם; אם הינך סובל/ת מהקאות או שלשולים, או אם הינך נוטל/ת מינון גבוה של משתנים; אם את מיניקה.
אם אחד או יותר ממצבים אלו חל עליך, יש ליידע את הרופא לפני נטילת קו-דיובאן. 

אם אחד מהסימפטומים קורה לך, יש ליידע את הרופא מיד. 


	אם הינך סובל/ת מהפרעות בכליה; אם הינך סובל/ת מהפרעות בכבד או ממחלת כבד חמורה עם הרס של צינורות המרה הקטנים בכבד (שחמת מרה) המובילה להצטברות מרה בכבד (כולסטאזיס); אם היתה לך אי-פעם נפיחות, בעיקר של הפנים והגרון, כשלקחת תרופות אחרות (כולל מעכב ACE). במידה וסימפטומים אלו חלים עליך, יש להפסיק לקחת קו-דיובאן וליצור קשר עם הרופא מיד. אף פעם אין לקחת קו-דיובאן שוב; אם הינך סובל/ת מסוכרת (רמה גבוהה של סוכר בדם); אם יש לך חום, פריחה וכאבי פרקים שיכולים להוות סימנים לזאבת (lupus erythematosus), או אם סבלת בעבר ממחלה זו; אם הרופא אמר לך שיש לך רמות נמוכות של אשלגן בדם (עם או בלי סימפטומים כגון חולשת שרירים, עוויתות שרירים, קצב לב לא תקין); אם הרופא אמר לך שיש לך רמות נמוכות של נתרן בדם (עם או בלי סימפטומים כגון עייפות, בלבול, עוויתות שרירים, התכווצויות); אם הרופא אמר לך שיש לך רמות גבוהות של סידן בדם (עם או בלי סימפטומים כגון בחילה, הקאה, עצירות, כאב בטן, השתנה תכופה, צמא, חולשת שרירים ועוויתות שרירים); אם הרופא אמר לך שיש לך רמות גבוהות של חומצה אורית בדם; אם הינך סובל/ת מאלרגיה או מאסתמה; אם הרופא אמר לך שיש לך רמות גבוהות של כולסטרול או טריגליצרידים בדם; אם הינך סובל/ת מהקאות או שלשולים, או אם הינך נוטל/ת מינון גבוה של משתנים; אם את מיניקה; אם הינך סובל/ת מאי-ספיקת לב או אם עברת התקף לב. יש לעקוב בקפדנות אחר הוראות הרופא לגבי המינון ההתחלתי. הרופא עשוי גם לבדוק את תפקודי הכליה שלך.
אם אחד או יותר ממצבים אלו חל עליך, יש ליידע את הרופא לפני נטילת קו-דיובאן. 

אם אחד מהסימפטומים קורה לך, יש ליידע את הרופא מיד. 



	אזהרות

	...
אין להשתמש בתרופה אם הינך בהריון או מתכננת להיכנס להריון. יש להיוועץ ברופא על שימוש באמצעי מניעה נאותים. אם הינך חושבת כי נכנסת להריון בתקופת הטיפול או שהינך מתכננת הריון - יש לפנות לרופא מיד. שימוש בתרופות דומות עלול לגרום לנזק רציני בעובר.
	...
אין להשתמש בתרופה אם הינך בהריון או מתכננת להיכנס להריון. יש להיוועץ ברופא על שימוש באמצעי מניעה נאותים. אם הינך חושבת כי נכנסת להריון בתקופת הטיפול או שהינך מתכננת הריון - יש לפנות לרופא מיד. שימוש בתרופות דומות נמצא קשור עם גרימת נזק רציני בעובר.

	תגובות בין תרופתיות
	אם הינך נוטל/ת תרופה נוספת, או אם גמרת זה עתה טיפול בתרופה אחרת (כולל תרופות ללא מרשם), עליך לדווח לרופא המטפל כדי למנוע סיכונים או אי-יעילות הנובעים מתגובות בין תרופתיות, במיוחד לגבי תרופות מהקבוצות הבאות: תרופות אחרות להורדת לחץ דם; תרופות אוצרות אשלגן, תוספי אשלגן, תחליפי מלח המכילים אשלגן או תרופות אחרות העלולות לשנות את רמות האשלגן בדם כגון הפרין; 
...
	אם הינך נוטל/ת תרופה נוספת, או אם גמרת זה עתה טיפול בתרופה אחרת (כולל תרופות ללא מרשם), עליך לדווח לרופא המטפל כדי למנוע סיכונים או אי-יעילות הנובעים מתגובות בין תרופתיות, במיוחד לגבי תרופות מהקבוצות הבאות: תרופות אחרות להורדת לחץ דם; תרופות אוצרות אשלגן, תוספי אשלגן, תחליפי מלח המכילים אשלגן או תרופות אחרות העלולות לשנות את רמות האשלגן בדם כגון הפרין. הרופא עשוי לבצע בדיקות תקופתיות של רמת האשלגן בדמך; אנטיביוטיקות מסוימות (מקבוצת הריפמיצין), תרופה המשמשת להגנה מפני דחיית שתל (ציקלוספורין) או תרופה אנטי-רטרווירוס  המשמשת לטיפול בזיהום HIV/איידס (ריטונאוויר). תרופות אלו עשויות להגביר את ההשפעה של קו-דיובאן;
...

	תופעות לוואי 
	בנוסף לפעילות הרצויה של התרופה, בזמן השימוש בה עלולות להופיע תופעות לוואי, כגון: 
פריחה או גירוד בעור; עליה ברגישות העור לשמש; שלשול; בחילה; הקאה; כאב ראש; הרגשת סחרחורת כשקמים מישיבה או משכיבה; עילפון; כאבים בבטן או בגב; כאב במפרקים; אי-נוחות בבטן; איבוד תאבון; קושי להגיע לזקפה או איבוד העניין במין; עייפות או חולשה שאינן רגילות (יכול להוות סימן לאיבוד אשלגן); כאב שרירים; עצירות; התקררות וסימפטומים דמויי שפעת, שיעול יבש; ורטיגו (הרגשת סחרור); פריחה; הפרעות בשינה, חרדה; יובש בפה; לחץ דם נמוך; נמנום; הזעת יתר; קשיי עיכול; דלקת באוזן התיכונה ; דלקת פרקים; עליה בערכי תפקודי כבד; דיכאון; כאבים בחזה; עליה ברמות קריאטינין בדם; בצקת;דלקת בדרכי השתן. 
אם אחת מהתופעות הללו משפיעה עליך באופן חמור, הודע/י לרופא.
	בנוסף לפעילות הרצויה של התרופה, בזמן השימוש בה עלולות להופיע תופעות לוואי. 
תופעות לוואי שאינן שכיחות (עשויות להשפיע על בין 1 ל – 10 מכל 1,000 מטופלים): צמא, תפוקת שתן נמוכה, שתן כהה, עור סמוק ויבש, אי-שקט (סימפטומים אפשריים להתייבשות); חוסר תחושה או עקצוץ (סימפטומים אפשריים לתחושת נימול); הפרעות בראיה; עייפות; שיעול; כאבי שרירים; רעשים באוזניים; סחרחורת (סימפטומים אפשריים של לחץ דם נמוך). 
תופעות לוואי נדירות מאוד (עשויות להשפיע על פחות מ – 1 מכל 10,000 מטופלים): סחרחורת; שלשול; כאב מפרקים. 
תופעות לוואי שדווחו ושכיחותן אינה ידועה: תוצאות לא תקינות של תפקודי כליה (סימפטומים אפשריים של עליה ברמות חומצה אורית בסרום או בקריאטינין או בחנקן אוריאה בדם; תוצאות לא תקינות של תפקודי כבד (סימפטומים אפשריים של עליה של בילירובין בסרום). 
תופעות הלוואי הבאות נצפו במחקרים קליניים עם קו-דיובאן, אך לא היתה אפשרות לקבוע האם הן נגרמו על-ידי התרופה או שיש להן גורמים אחרים: כאב בטן; כאב בבטן עליונה; חרדה; כאבי מפרקים וקשיות (דלקת פרקים); חולשה; כאבי גב; שיעול עם ליחה יחד עם כאבים בחזה וחום (ברונכיטיס או ברונכיטיס חריפה); כאבים בחזה; עילפון כאשר נעמדים; אי-נוחות בבטן לאחר ארוחה (הפרעה בעיכול); קוצר נשימה; יובש בפה; דימום מהאף; חוסר יכולת להשיג או לשמר זקפה; דלקת במערכת העיכול; כאב ראש; הזעה מוגברת; ירידה ברגישות העור; שפעת; נדודי שינה; מתיחת יתר של הרצועות (נקע); עוויתות שרירים; מתיחת שרירים; גודש באף; דלקת אף ולוע; בחילה; כאב בצוואר; בצקת; נפיחות בידיים, בקרסוליים או בכפות  הרגליים (בצקת פריפריאלית); דלקת האוזן התיכונה; כאב בגפיים; דפיקות לב; כאב גרון (כאב בבית הקול והלוע); תכיפות לא תקינה של מתן שתן; חום; תחושת כאב לוחץ בלחיים והמצח (סינוסיטיס); גודש בסינוסים; נמנום; קצב לב מהיר; דלקת במערכת הנשימה העליונה; דלקת במערכת השתן; תחושת סחרור (ורטיגו); זיהומים ויראליים; הפרעות בראייה.         
תופעות הלוואי הבאות דווחו במוצרים אחרים המכילים וולסרטן או הידרוכלורותיאזיד לבד, אך לא נצפו בקו-דיובאן.

וולסרטן: כאב בטן; תחושת סחרור (ורטיגו); ירידה ברמת ההמוגלובין וירידה באחוז כדוריות הדם האדומות בדם (שיכולות, במקרים חמורים, להוביל לאנמיה); דימומים וחבורות חריגים (ירידה במספר הטסיות בדם); פריחה, גרד, יחד עם כמה מהסימנים או הסימפטומים הבאים: חום, כאב מפרקים, כאב שרירים, נפיחות של קשרי הלימפה ו/או סימפטומים דמויי שפעת (תגובות אחרות של אלרגיה/של רגישות יתר כולל serum sickness); עוויתות שרירים; קצב לב לא תקין (עליה ברמות האשלגן); כתמים סגולים-אדומים, חום, גרד (דלקת של כלי הדם); עליה בערכים של תפקודי כבד; תגובה אלרגית עם סימפטומים כגון פריחה, גרד, סחרחורת, נפיחות של הפנים או השפתיים או הלשון או הגרון, קשיי נשימה או בליעה (אנגיואדמה); פריחה, גרד; ירידה חמורה בתפוקת השתן (כשל כלייתי).

הידרוכלורותיאזיד: פריחה בעור עם או בלי קשיי נשימה (סימנים אפשריים לתגובות של רגישות יתר); פריחה בפנים, כאב מפרקים, הפרעה בשרירים, חום (סימנים אפשריים של זאבת); פריחה, אדמומיות בעור, שלפוחיות בשפתיים, בעיניים או בפה, קילוף בעור, חום (סימנים אפשריים של אדמנת רב-צורתית); פריחה, כתמים סגולים-אדומים, חום, גרד (סימנים אפשריים של necrotizing vasculitis); בלבול, עייפות, 

	
	
	רעידות ועוויתות שרירים, נשימה מהירה (סימנים אפשריים של בססת הנובעת מרמות נמוכות של כלור בדם); הפרעות במערכת העיכול כגון בחילה, הקאה, עצירות, כאב בטן, השתנה תכופה, צמא, חולשה ורעידות שרירים (סימנים אפשריים של רמות גבוהות של סידן בדם); כאב חריף בבטן עליונה (סימנים אפשריים לדלקת הלבלב); הקאה או שלשול חריפים או ממושכים, קצב לב לא סדיר (סימנים אפשריים להפרעה בקצב הלב); כתמים סגולים בעור (סימנים אפשריים לירידה ברמות הטסיות בדם, פורפורה); חום, כאב גרון, תכיפות גבוהה יותר של זיהומים (סימנים אפשריים למחסור חמור בנויטרופילים (סוג של תא דם לבן)); חום, כאב גרון או כיבים בפה כתוצאה מזיהומים (סימנים אפשריים של ירידה ברמות תאי דם לבנים מסוג לויקוציטים בדם); חולשה, חבורות וזיהומים תכופים (סימנים אפשריים של ירידה במספר תאי הדם האדומים והלבנים, כולל טסיות, דיכוי של מח העצם); עור חיוור, עייפות, קוצר נשימה, שתן כהה (סימנים אפשריים לאנמיה המוליטית); ירידה חמורה בתפוקת השתן (סימנים אפשריים להפרעות בכליה או לכשל כילייתי); ירידה בראיה או כאב בעיניים עקב לחץ גבוה (סימנים אפשריים לגלאוקומה סגורת-זווית חריפה); רמות גבוהות של שומנים בדם; רמות נמוכות של מגנזיום בדם; רמות גבוהות של חומצה אורית בדם; פריחה מגרדת או צורות אחרות של פריחה (סרפדת); ירידה בתאבון; בחילה קלה והקאה; סחרחורת, עילפון כאשר נעמדים (תת-לחץ דם תנוחתי); חוסר יכולת להשיג או לשמר זקפה (אימפוטנציה); רמות גבוהות של סוכר בדם או בשתן; עליה ברגישות העור לשמש; אי-נוחות בבטן, עצירות או שלשול; הצהבה של העיניים והעור (כולסטזיס או צהבת); כאב ראש; סחרחורת; הפרעות בשינה; דיכאון; עקצוץ או חוסר תחושה (תחושת נימול); הפרעות בראיה; עוויתות שרירים; חום; חולשה.      


אם אחת מהתופעות הללו משפיעה עליך באופן חמור, הודע/י לרופא. 

	תופעות לוואי המחייבות התייחסות מיוחדת
	כאב גרון, חום, או צמרמורות (סימנים אפשריים של הפרעה במערכת הדם); עיניים צהובות או עור צהוב (צהבת); חוסר תחושה או עקצוץ בכפות הידיים, בכפות הרגליים או בשפתיים;דימום או הופעת חבורות באופן לא רגיל (סימנים אפשריים לירידה במספר הטסיות בדם); ראיה מטושטשת; קצב לב לא סדיר; כאב בטן עם בחילות, הקאות או חום (סימנים של דלקת בלבלב); בעיות נשימה (סימנים אפשריים לדלקת ריאות ובצקת בריאות);  פריחה עם שלפוחיות; דלקת של כלי הדם עם או בלי כאב; תגובות אלרגיות (התנפחות של הפנים, העפעפיים, השפתיים); חולשה, סימני חבלה וזיהומים תכופים (כשל של מוח העצם, אנמיה אפלסטית); ירידה חמורה בתפוקת השתן (סימנים אפשריים להפרעה בכליה או לכשל כילייתי);  ירידה בראיה או כאב בעין כתוצאה מלחץ גבוה (סימנים אפשריים לגלאוקומה סגורת-זווית חריפה); פריחה, אדמומיות בעור, שלפוחיות בשפתיים, בעיניים או בפה, קילוף בעור, חום (סימנים אפשריים של אדמנת רב-צורתית) (נדירות עד נדירות מאוד): פנה/י לרופא מיד!

תופעות לוואי מדיווחים ספונטניים: עוויתות שרירים, חום, חולשה. 

במידה ואחת או יותר מתופעות אלו משפיעות עליך באופן חמור, יש ליידע את הרופא. 

בכל מקרה שבו הינך מרגיש/ה תופעות לוואי שלא צוינו בעלון זה, או אם חל שינוי בהרגשתך הכללית עליך להתייעץ עם הרופא מיד.


	תופעות ששכיחותן לא ידועה: קוצר נשימה (סימפטומים אפשריים לבצקת ריאות שאינה ממקור לבבי); אובדן פתאומי של ההכרה (סימפטומים אפשריים של איבוד הכרה עקב מחסור זמני בזרימת דם למוח (syncope)); ירידה חמורה בתפוקת השתן (סימנים אפשריים להפרעה בכליה או לכשל כילייתי);  חום, כאב גרון  או כיבים בפה כתוצאה מזיהומים (סימנים אפשריים לירידה ברמות הנויטרופילים בדם (neutropenia)); חולשת שרירים, עוויתות שרירים, קצב לב לא תקין (סימפטומים אפשריים לרמה נמוכה של אשלגן בדם); עייפות, בלבול, רעידות שרירים, עוויתות ( סימנים אפשריים לרמה נמוכה של נתרן בדם). 

במידה ויש לך אחת או יותר מתופעות אלו, יש ליידע את הרופא מיד. 
בכל מקרה שבו הינך מרגיש/ה תופעות לוואי שלא צוינו בעלון זה, או אם חל שינוי בהרגשתך הכללית עליך להתייעץ עם הרופא מיד.
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