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READ THE PACKAGE INSERT CAREFULLY BEFORE USE
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Rx

ZESTORETIC

Lisinopril dihydrat, hydroclorothiazid

Vién nén

THANH PHAN
Viên nén chứa lisinopril dihydrat (tương đương 20 mg lisinopril

khan) và 12,5 mg hydroclorothiazid Ph.Eur.

DẠNG TRÌNH BÀY
Viên nén không bao, màu trắng, hình tròn, một mặt được khắc 20
12.5, mặt còn lại có đường bẻ viên.

CHỈ ĐỊNH ĐIÊU TRỊ
Zestoretic được chỉ định điều trị tăng huyết áp vô căn ở bệnh nhân
thích hợp với liệu pháp điêu trị phôi hợp.

LIỀU LƯỢNG VÀ SỬ DỤNG
Tăng huyết áp vô căn:
Liều thông thường là một viên, dùng một lằn/ngày. Cũng như Các

thuốc khác dùng 1 lần duy nhat/ngay, Zestoretic nên được uống

vào cùng 1 thời điểm trong ngày.

Nói chung, nếu không đạt được hiệu quả điều trị mong muốn
trong thời gian 2-4 tuần ở liều điều trị này thì có thể tăng liều lên
hai viên, 1 lần/ngày.

Liễu cho bệnh nhân suy thận:

Các thiazid có thể không phải là thuốc lợi tiểu phù hợp cho bệnh
nhân suy thận và không hiệu quả ở mức độ thanh thải creatinin <

30 mil/phút (có nghĩa là suy thận trung bình hay nang).

Zestoretic không được dùng cho điều trị khởi đầu ở bệnh nhân
suy thận.

Ở bệnh nhân có độ thanh thải creatinin từ 30 đến80 ml/phút,
Zestoretic có thể được dùng nhưng chỉ sau khi đã điều chỉnh liêu

theo từng thành phân riêng của phôi hợp thuôc

Liều khởi đầu Iisinopril được đề nghị khi sử dụng đơn lẻ ở bệnh
nhân suy thận nhẹ là 5-10 ma.

Điều trị bang lợi tiểu trước đó:

Hạ huyết áp có triệu chứng có thể xảy ra sau liều khởi đầu

Zestoretic. Điều này dễ xảy ra ở bệnh nhân bị giảm thể tích nước

và/hoặc chất điện giải do điều trị bằng thuốc lợi tiểu trước đó. Nên

ngưng điều trị bằng thuốc lợi tiểu 2-3 ngày trước khi dùng

Zestoretic Nếu không thể ngưng thuốc lợi tiểu, thì chỉ nên bắt đầu

điêu trị riêng lẻ băng Iisinopril với liêu là 5 mg

Sử dụng thuốc ở trẻ em:

Tính an toàn và hiệu quả của thuốc trên trẻ em chưa được xác

lập
Sử dụng thuốc ở người cao tuôi:

Trong các nghiên cứu lâm sàng, hiệu quả và sự dung nạp của

lisinopril và hydroclorothiazid dùng phôi hợp thì tương đương

nhau ở cả người lớn tuổi và người trẻ bị tăng huyết áp

Lisinopril với khoảng liều dùng hàng ngày từ 20 mg đến 80 mg
chohiệuquả tương đương ở bệnh nhân cao tuổi bị tăng huyết áp
(> 65 tuôi) và bệnh nhân tăng huyệt áp không thuộc nhóm người

cao tuôi. Ở bệnh nhân cao tuôi bị tăng huyệt áp, đơn trị liệu băng

lisinopril có hiệu quả trong việc làm giảm huyệt áp tâm trương

tương đương với đơn trị liệu băng hydroclorothiazid hoặc atenolol.

Các nghiên cứu lâm sàng cho tháy tuổi tác không ảnh hưởng lên

sw dung nap lisinopril.

CHÓNG CHỈ ĐỊNH
Zestoretic chống chỉ định cho bệnh nhân vô niệu

Zestoretic chống chỉ định ở bệnh nhân quá mẫn với bắt kỳ thành
phân nào của thuốc, bệnh nhân có tiên sử phù mạch liên quan

đên điêu trị băng các thuộc ức chê men chuyên trước đây và bệnh

nhân phù mạch do di truyên hay vô căn.

Zestoretic chống chỉ định ở bệnh nhân nhạy cảm với các thuốc
dân xuat của sulfonamid.

Zestoretic chống chỉ định trong 3 tháng giữa và 3 tháng cuối của
thai kỷ (xem phân “Phụ nữ có thai và cho con bu")

LƯU Y VA THAN TRONG DAC BIET KHI DUNG
Hạ huyết áp và mắt quân bình nước/điện giải
Cũng như tắt cả thuốc điều trị huyết áp khác, hạ huyết áp triệu

chứng có thể xảy ra trên một số bệnh nhân. Điều này hiếm gặp ở

bệnh nhân tăng huyết áp chưa cóbiến chứng nhưng dễ xảy ra khi

có sự mật quân bình nước hoặc chât điện giải chẳng hạn như

giảm thê tích tuân hoàn, hạ natri huyết, tình trạng kiêm hóa do hạ

clorid máu, hạ magnesi hay kali máu xảy ra do dùng thuốc lợi tiểu

trước đây, chê độ ăn hạn chế muối, thẳm phân máu, nôn hoặc

tiêu chảy tái đi tái lại. Đánh giá định kỳ nồng độ điện giải trong

huyết thanh nên được thực hiện ở những bệnh nhân này ở những

khoảng thời gian thích hợp

Ở những bệnh nhân có nguy cơ cao bị hạ huyết áp triệu chứng,
việc khởi đầu điều trị và điều chỉnh liều cần được giám sát chặt
chẽ

Cần chú ý đặc biệt khi điều trị các bệnh nhân bị bệnh tim thiếu
máu cục bộ hay bệnh mạch máu não vì hạ huyết áp quá mức có

thể dẫn đến nhôi máu cơ tim hay tai biến mạch máu não

Khi bị hạ "huyết áp, nên đặt bệnh nhân ở tư thế nằm ngửa và, nếu
cần, truyền tĩnh mạch dung dịch muối sinh lý. Hạ huyệt áp thoáng

qua không phải là chống chỉ định đối với các liềutiếp theo. Sau

khi hồi phục lượng thẻ tích máu và huyết áp hiệu quả, có thể giảm

liều điều trị hoặc sử dụng từng thành phần riêng của phối hợp

thuốc.

Cũng như các thuốc giãn mạch khác, Zestoretic nên được dùng
thận trọng ở những bệnh nhân hẹp động mạch chủ hoặc bệnh lý
cơ tim phì đại

Tôn thương chức năng than

Các thuốc lợi tiểu thiazid có thể không thích hợp ở bệnh nhân tổn
thương thận và không hiệu quả ở bệnh nhân có độ thanh thải
creatinin < 30 ml/phút (có nghĩa là suy thận từ trung bình đến

nặng).

Zestoretic không nên dùng cho bệnh nhân suy thận (độ thanh thải

creatinin < 80 ml/phút) trừ phi việc điều chỉnh liều của từng thành

phầnriêng của thuốc cho thấy cần dùng viên phối hợp Zestoretic.

Ở một số bệnh nhân hẹp động mạch thận 2 bên hoặc hẹp động

mạch thận của thận đơn độc, được điều trị với thuốc ức chế men
chuyén, người ta đã ghi nhận có sự gia tăng urê huyết và creatinin

huyết thanh, thường sẽ hồi phục khi ngưng điều trị. Điều này đặc

biệt dễ xảy ra ở bênh nhân suy thân. Nếu tăng huyết áp do bệnh
lý mạch máu thận cũng hiện diện thì có nguy cơ cao bị hạ huyết SRPORs

ap nang và suy thận. Ở những bệnh nhân này, nên bắt đầu điều ,⁄FNoy

tri ở liều thấp dưới sự giám sát chặt chẽ và điều chỉnh liều lượnf ˆ Ph

can than. Vi việc điều trị với thuốc lợi tiểu có thể là một yếu tốgóp 'Ni ĐẠI Oh

phan gây ra tình trạng nói trên, nên theo dõi chức năng thậntronsTẠI THÀ
vài tuần đầu tiên điều trị với Zestoretic. ANE

Một số bệnh nhân tăng huyết áp mà không có bệnh thận rõ rad’2đỗ CHÍMi

trước đó đã có hiện tượng tăng urê huyết và creatinin huyết thanh, `
thường là nhẹ và thoáng qua, khi lisinopril được dùng đồng thời os

với thuốc lợi tiểu. Nếu tình trạng trên xảy ra khi điêu trị bằng BE
Zestoretic, phải ngưng sự phối hợp này. Có thể dùng lại nhưng

phải giảm liều hoặc sử dụng từng thành phân riêng của phôi hợp

thuộc

Bệnh gan

Các thiazid nên sử dụng thận trọng ở bệnh nhân tốn thương chức
năng gan hay bệnh gan tiên triên vì những thay đôi nhỏ trên sự

cân bằng nước và điện giải có thể làm hôn mê gan dễ xảy ra hơn

Phẫu thuật /Gây mê

  

Ởbệnhnhân đại phẫu hoặc trong khi gây mê bằng các thuốc gây lộ
hạ huyết áp, lisinopril có thể ức chế sự tạo thành angiotensin II ".Ö
thứ phát do sự phóng thích renin bù trừ. Nếu hạ huyết áp xảy ra tine? 4
và được nghĩ là do cơ chế này thì có thể điều chỉnh bằng cách bỏi Kê Awe
hoàn thẻ tích tuần hoàn. _
Ảnh hưởng lên nội tiết và chuyển hóa

Các thiazid có thể làm giảm dung nạp glucose. Có thể cần phải
điều chỉnh liễu các thuốc trị đái tháo đường, kể cả insulin.

Các thiazid có thể làm giảm tiết calci niệu, gây tăng nhẹ và từng

hồi nồng độ calci huyết thanh. Tăng calci huyết đáng kẻ có thẻ là

biểu hiện của cường tuyến cận giáp không có triệu chứng. Thiazid

nên được ngưng dùng trước khi thực hiện các thử nghiệm chức

năng tuyên cận giáp

Tăng nồng độ cholesterol và triglycerid có thể do điều trị bằng lợi
tiêu thiazid gây ra

Thiazid có thé thúc day tình trạng tăng uric máuvà/hoặc bệnh
gout ở một sô bệnh nhân.Tuy nhiên, lisinopril có thê làm tăng acid

uric niệu và vì vậy có thê làm giảm tác động tăng uric máu của
hydroclorothiazid.

Quá mẫn /Phù mạch

Phù mạch ở mặt, môi, lưỡi, thanh môn vả/ hoặc thanh quản đã

được ghi nhận ít gặp ở những bệnh nhân được điều trị với thuốc

https://nhathuocngocanh.com/
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ức chế men chuyển, kể cả Zestoretic. Triệu chứng này có thể xảy.
ra tại bắt cứ thời điểm nảo trong khi điều trị. Trong trường hợp
này, cằn ngưng dung Zestoretic ngay lập tức và tiền hành điều trị
và theo dõi thích hợp để đảm bảo rằng các triệu chứng được giải
quyết hoàn toàn trước khi bệnh nhân xuất viên. Ngay cả trong
trường hợp sưng phủ chỉ khu trú ở lưỡi, không gây trụy hô hắp,
bệnh nhân cần được tiếp tục quan sát vì việc điều trị bằng thuốc
kháng histamin vá corticosteroid có thẻ không đáp ứng

Trong vài trường hợp rất hiểm đã ghi nhận tử vong do phù mạch
liên quan đến phủ thanh quản hoặc phủ lưỡi Bệnh nhân phủ
mạchở lưỡi, thanh môn hoặc thanh quản có thể gây tắc nghẽn
đường hô hắp, đặc biệt ở những người có tiền sử phẫu thuật
đường hô hắp_ Ở những trường hợp này, cản điều trị cắp cứu
nhanh chóng. Trường hợp nảy có thẻ sử dụng adrenalin và/ hoặc
duy trì thông thoáng đường hô hap. Can theo dõi bênh nhâncan

thân cho đến khi triệu chứng được giải quyết hoàn toan va ổn
định
Thuốc ức chế men chuyển gây phủ mạch ở người da đen với tỷ lẽ
cao hơn ở người có màu da khác.

Bệnh nhân có tiền sử phù mạch không do thuốc ức chế men
chuyển có thể cónguy cơ bị phủ mạch nhiều hơn khi dùng thuốc
ức chế men chuyển (Xem phản"Chống chỉ định")
Ở bệnh nhân dùng thiazid, phản ứng quá mẫn có thẻ xảy ra cho
dù bệnh nhân có tiễn sử dị ứng hay không hoặcở bệnh nhân bị
hen phế quản. Bệnh lupus ban đỏ hệ thống có thể trầm trọng hay.
bộc phát đã được báo cáo trên vài trường hợp dùng các thiazid.
Chủng tộc
Thuốc ức chế men chuyển gây phủ mạch ở người da đen với tỉ lệ
cao hơn là ở người có màu da khác.

Giải mẫn cảm
Bệnh nhân dùng thuốc ức chế men chuyển trong quá trình điều trị
giải mẫn cảm (ví dụ nọc độc loài hymenoptera) đã có những phản

ứng loại phản vệ kéo dài Ở củng những bệnh nhân này, các phản
ứng này đã không xảy ra khi thuốc ức chế men chuyển được tam
ngưng nhưng đã xuất hiện trở lại khi vô tỉnh sử dụng lại
Bệnh nhân thẳm phân máu
Zestoretic không chỉ định cho bệnh nhân suy thận đang thẳm
phan.
Các phản ứng phản vệ đã được ghi nhân ở bệnh nhân đang được
thảm phân máu theo một số phương thức (ví dụ với màng thảm

phân có tốc độ thẩm phân cao AN 69 và trong khi ly trích
lipoprotein tỷ trọng thắp (LDL) bằng dextran sulfat) và điều trị đồng
thời với một thuốc ức chế men. chuyển. Ở những bệnh nhân nả)
cần xem xét việc sử dụng 1 loại mảng thẳm phân khác hoặc nhóm
thuốc điều trị tăng huyết áp khác.
Ho

Ho đã được ghi nhận khi sử dụng thuốc ức chẻ men chuyển. Điển
hình là ho khan, dai dẳng và tự hết khi ngưng thuốc. Ho do thuốc
ức chế men chuyển phải được xem xét khi chẳn đoán phân biệt
nguyên nhân gây ho.

TƯƠNG TÁC THUÓC
Chat bổ sung kali, thuốc lợi tiểu giữ kali hoặc các chat thay thé
muỗi kali
Tác động mát kali của thuốc lợi tiểu thiazid thường giảm do tác
đông giữ kali của lisinopril. Sử dụng các thuốc bổ sung kali, thuốc
gi kali hay các chất thay thế muối có chứa kali, đặc biệt ở bênh
nhân tổn thương chức năng thân, có thể làm tăng dang ké kali
huyết thanh. Nếu việc dùng phối hợp Zestoretic với bắt kỷ các
thuốc nào đã trình bảy ở trên được cho là cần thiết, thi cần sử
dụng thận trọng vá theo dõi thường xuyên nồng độ kali huyết
thanh.
Lithi
Nói chung, lithi không nên dùng chung với thuốc lợi tiểu hay thuốc
ức chế men chuyển. Các thuốc này làm giảm độ thanh thải của
lithi qua thận và làm tăng cao nguy cơ gây độc tỉnh của lithi.

Trước khi sử dụng các chế phẩm có lithi cân tham khảo thông tin
ghi toa của các chế phẩm này.

Các thuốc trị tăng huyết áp khác
Khi kết hợp với các thuốc trị tăng huyết áp khác có thể gây tụt
huyết áp cộng hợp

  

Các thuốc khác
Indomethacin có thể làm giảm hiệu lực điều trị tăng huyết áp khi
dùng đồng thời với hydroclorothiazid và lisinopril. Ở một só bệnh
nhân có tốn thương chức năng thận đang được điều tri với thuốc
kháng viêm không steroid (NSAID), việc sử dụng đồng thời với
lisinopril co thể dẫn đến sự giảm chức năng thân nhiều hơn
Các thiazid có thể làm tăng đáp ứng với tubocurarin
Vàng
Phản ứng Nitritoid (triệu chứng của sự giãn mạch, mà có thẻ rất
tram trọng, bao gôm: đỏ bừng, buôn nôn, chóng mặt và hạ huyết
áp) sau khi sử dụng Vàng dưới dạng tiêm (vi dụ: natri
aurothiomalat) đã được ghi nhận thường xuyên xảy ra ở những
bệnh nhân điều trị bằng thuốc ức chế men chuyển.
PHỤ NỮ CÓ THAI VÀ CHO CON BÚ
Sử dụng cho phụ nữ có thai
Chống chỉ định dùng Zestoretic cho phụ nữ có thai 3 tháng giữa
và 3 tháng cuỗi của thai ky (xem “Chong chỉ định”). Không khuyến
cáo dùng Zestoretic trong 3 tháng đâu của thai kỷ. Khi phát hiện ra
đã có thai, phải ngưng dùng lisinopril cảng sớm cảng tốt
Các thuốc ức chế men chuyển có thẻ gây tử vong vả gây bệnh
cho bảo thai và trẻ sơ sinh khi dùng cho thai phụ vào 3 tháng giữa
va 3 tháng cuối thai kỳ. Sử dụng thuốc ức chế men chuyền giai
đoạn này gây tổn hại cho thai nhỉ và trẻ sơ sinh bao gồm hạ huyết
áp, suy thận, tăng kali máu và/hoặc thiểu sản sọ ở trẻ sơ sinh
Thiểu ôi ở mẹ, có lẽ là biểu hiện của giảm chức năng thân ở thai
nhỉ, đã từng xảy ra và có thé dẫn đến co rút chỉ, biến dạng sọ mặt
và thiểu sản pl
Các tác dụng không mong muốn trên phôi và bảo thai dường như
không phải là do sự tiếp xúc thuốc ức chế men chuyển trong lòng
tử cung ở 3 tháng đầu thai kỷ. Một nghiên cứu dịch tễ học hỏi cứu
đã cho rằng tiếp xúc với thuốc ức ché men chuyén angiotensin
trong ba tháng đầu của thai kỳ có thể dẫn đến tăng nguy cơ dị tật,
đặc biệt trên hệ tìm mạch và hệ thản kinh trung ương
Không nên sử dụng thường xuyên thuốc lợi tiểu ở thai phụ khỏe
mạnh và thuốc gây nguy hại không cản thiết lên mẹ và thai nhỉ
như bệnh vàng daở trẻ sơ sinh và bảo thai, giảm tiểu cầu và các
phản ứng không mong muốn khác có thể xảy ra giống như ở
người lớn
Nếu lisinopril được dùng trong 3 tháng đầu của thai kỷ, phải báo
cho bệnh nhân biết những tai biến có thể xảy ra cho thai nhi. Nêu
dùng Zestoretic trong 3 tháng giữa hoặc 3 tháng cuối của thai kỷ,
nên siêu âm nhiều lần để đánh giá môi trường trong buởng ôi
Bệnh nhân và thảy thuốc phải biết rằng thiểu ối có thẻ chưa xuất
hiên cho tới khi thai nhỉ đã có các tổn thương kéo dài không thẻ
phục hỏi
Trẻ nhũ nhỉ mả người mẹ có thể dùng lisinopril phải được theo dõi
chặt chẽ đề phòng hạ huyết áp, thiểu niệu và tăng kali mau
Lisinopril, đi qua nhau thai, đã được loại khỏi tuẫn hoàn trẻ sơ
sinh bằng thẳmphân phúc mạc với một số lợi ích về mặt lâm sảng
và trên lý thuyết có thể lấy ra được bằng truyền máu thay thể
Không có kinh nghiệm trong việc loại bỏ hydroclorothiazid, cũng
qua nhau thai, ra khỏi tuần hoản trẻ sơ sinh
Phụ nữ cho con bú
Chưa rõ là lisinopril có được tiết qua sữa mẹ không, tuy nhiên
thiazid lại đi qua sữa mẹ. Vì hydroclorothiazid có khả năng gây ra
các phản ứng nghiêm trọng ở trẻ nhũ nhi, cần phải tính toán tằm
quan trọng của thuốc đối với người mẹ để quyết định là ngưng
cho trẻ bú hay ngưng dùng Zestoretic.

ANH HƯỞNG LÊN KHẢ NĂNG LÁI XE VÀ VẬN HÀNH MÁY
Khi lái xe hoặc vận hành máy, nên chú ý là thuốc có thé gay
chóng mặt hoặc mệt mỏi.

TAC DUNG KHONG MONG MUON
Trong các thử nghiệm lâm sàng
Zestoretic thường được dung nạp tốt. Trong các nghiên cứu lâm
sảng tác dụng không mong muồn thường nhẹ, thoáng qua va da
số các trường hợp không cân phải ngưng điều trị. Những tác dụng
phụ đã được ghi nhận với Zestoretic cũng tương tự như các tác
dụng phụ đã được bảo cáo của riêng lisinopril hoac
hydroclorothiazid.
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Một trong các tác dụng không mong muốnthường gặp nhắt trên
lâm sảng là chóng mặt, thường đáp ứng cải thiện bằng cách giảm
liều và hiểm khi phải ngưng dùng thuốc.
Các tác dụng không mong muốn khác như nhức đầu, ho, mệt mỏi
và ha huyết áp kể cả hạ áp tư thể.
Sau khi thuốc đã được lưu hành

Các tác dụng không mong muốn sau đã được quan sát và ghi
nhận trong khi điều trị bằng Zestoretic với tằn xuất xảy ra như sau
Rất thường gặp (2 10%), thường gặp (21%, <10%), it gap (2
0.1%, <1%), hiếm gặp (> 0,01%, <0,1%), rắt hiếm gặp (<0,01%)
gồm cả các trường hợp riêng lẻ.

Rồi loạn máu và hệ bạch huyết.
Hiếm gặp: thiếu mau
Rất hiểm: suy tủy xương, giảm tiểu cầu, giảm bach cầu, giảm
bạch cầu trung tính, bạch cầu hạt, thiếu máu tán huyết.

Rồi loạn chuyển hóa và dinh dưỡng
Hiểm gap: bénh gout
Rắt hiếm: tăng đường huyết, hạ kali máu, tăng urê máu, tăng kali
máu
Rồi loạn hệ nội tiết .
Hiếm gặp: bài tiết hormon kháng lợi tiểu không thích hợp.
Rồi loạn hệ thẳn kinh và tâm thắn
Thường gặp: chóng mặt, nhức đải
Ít gặp: triệu chứng tram cam.
Hiểm gặp: rồi loạn khứu giác.
Rồi loạn tim-mạch
Thường gặp: tác động tư thể (kẻ cả ha huyết áp). ngắt
Ít gặp: đánh trồng ngực.
Rồi loạn hô hắp, lỗng ngục vả trung thắt
Thường gặp: ho
Rồi loạn tiêu hóa:
Thường gặp: tiêu chảy, buồn nôn, nôn.
Ít gặp: khô miệng
Hiểm gặp: viêm tụy
Rat hiém. phủ mạch tại ruột

Rồi loạn gan-mật
Rất hiếm: viêm gan (viêm tế bảo gan hoặc viêm gan ứ mật), vàng
da. suy gan. Trên một số rất hiếm bệnh nhân, viêm gan tiến triển
thành suy gan đã được ghi nhận. Khi bệnh nhân dùng Zestoretic
bị vàng da hoặc tăng men gan rõ rệt, nên ngưng thuốc và theo dõi
y khoa thích hợp.
Rồi loạn da và mô duới đa:
Thường gặp: nổi mẫn.
Ít găp: quá mẫn/phủ than kinh-mach: phu than kinh-mach ở mặt,
tay chân, môi, lưỡi, thanh môn và/hoặc thanh quản (xem Lưu ý vả
Thận trọng đặc biệt khi dùng)
Rất hiếm gặp. u lympho giả trên da
Phức hợp triệu chứng đã được ghi nhận và có thể bao gồm một
hoặc nhiêu triệu chứng sau đây
Sét, viêm mạch máu, đau cơ, đau khớp/viêm khớp, kháng thể
kháng nhân (ANA) dương tính, tăng van téc lang mau (ESR), tăng
bach cau ai toan, tang bach cau, ndi man, nhạy cảm anh sang
hoặc các biểu hiên khác ở da có thể xảy ra
Rồi loạn co-xương, mô liên kết vả xương
Thường gặp: chuột rút
Hiểm gặp: yếu cơ.

Rồi loạn hệ sinh sản và tuyến vú
Ít gặp: bắt lực.
Các rói loạn tổng quát vả tình trang tại chỗ
Thường gặp: mệt mỏi, suy nhược.
Ít gặp: khó chịu vùng ngực.
Các kết quả xét nghiệm
Thường gặp. tăng urê máu, tăng creatinin huyết thanh, tăng men
gan, giảm hemoglobin
Ít gặp: giảm hematocrit
Hiểm gặp. tăng bilirubin huyết thanh.

  

 

, đị cảm.

Các tác dung phụ khác, ghi nhận do từng thành phản riêng lẻ,
được xem như các tác dụng phụ có thể gặp do Zestoretic là :
Hydroclorothiazid: biếng ăn, kích thích dạ dày, táo bón, vàng da
(vàng da ứ mật trong gan), viêm tuy, viêm tuyến nước bọt, chóng
mặt, nhiễm sắc tố vàng, giảm bạch cầu, mắt bạch cầu hạt, giảm

tiểu câu, thiếu máu bắt sản, thiếu máu tản huyết, ban xuất huyết,
nhạy cảm ánh sáng, nỗi mẻ day, viêm mạch hoại tử (viêm mạch,
viêm mạch da), sót, suy hô hắp kẻ cả viêm phổi và phù phỏi, phản
ứng phản vê, tăng đường huyết, đường niệu, tăng acid uric máu,
mắt cân bằng điện giải như ha natri mau, co that co, bén chén,
nhìn mờ thoáng qua, suy thân, rồi loan chức năng thân và viêm
thân kẽ, cận thị cáp và glaucom góc đóng cấp.
Lisinopril: nhồi máu cơ tim hay tai biến mạch máu não có thể do
hạ huyết áp quá mức ở bệnh nhân có nguy cơ cao, nhịp tim
nhanh, đau bụng và không tiêu, rồi loạn tâm trang, rồi loạn tâm
thản và chóng mặt có thể xảy ra; cũng như các thuốc ức chế men
chuyển khác,rồi loan vị giác và rồi loan giác ngủ cũng được ghi
nhận, co thắt phế quản, viêm mũi, viêm xoang, rụng tóc, mẻ đay,
đổ mồ hỏi, ngứa, vảy nên và rồi loan da nặng (bao gồm bệnh
pemphigut, hoại từ biểu bi, hội chứng Stevens-Johnson và hỏng
ban đa dang) đã được ghi nhận; ha natri máu, urê huyết, thiểu
niệu/vô niệu, rối loạn chức năng thận, suy thận cắp, viêm tuy.
Hiém gặp các trường hợp thiếu máu tán huyết. (
QUÁ LIÊU Oy
Không có thông tin đặc hiệu vẻ điều trị qua liễu Zestoretic. Điều tả
trêu chứng và hỗ trợ là chủ yếu. Nên ngưng điều trị bằng
Zestoretic và theo dõi bệnh nhân chặt chẽ. Các biện pháp điều trị
tủy thuộc vào bản chất và mức độ trằm trọng của các triệu chứng
Biện pháp chủ yếu là ngăn cản sự hắp thu và tăng bài tiết thuốc.
Lisinopril: Thuong gap nhất của việc. dùng quá liều là hạ huyết áp.
rồi loạn điện giải và suy thân. Nếu xảy ra hạ huyết áp năng nên
đặt bệnh nhân ở vị trí chẳng sóc và nhanh chóng truyền tĩnh mạch
dung dịch nước muỗi sinh lý. Nên xem xét việc điều trị bằng
angiotensin II (nêu có sẵn). Có thể loai các chất ức chế men
chuyền ra khỏi hệ tuần hoànbang phương pháp thẳm phân máu.
Nên tránh sử dụng màng thẳm phân polyacrylonitril có tốc độ
thẩm phan cao. Cần theo dõi thường xuyên nông độ creatinin và
chat điên giải trong huyết thanh.
Hydroclorothiazid: Dấu hiệu và triệu chứng thông thường nhất là
do suy giảm về điện giải (ha kali máu, hạ clorid máu, hạ natri máu)
và mắt nước do lợi tiểu quá mức. Nêu có dùng kèm thuốc trợ tim
digitalis, tình trạng ha kali máu có thể gây nên loan nhịp tim
ĐẠC TÍNH DƯỢC LỰC HỌC
Zestoretic là một sản phẩm phối hợp liều cỗ định chứa lisinopri
một chất ức chế men chuyển angiotensin (ACE), và
hydroclorothiazid,thuốc lợi tiểu nhóm thiazid. Cả 2 thành phan
đều có tác động tối ưu và tác đông hạ huyết áp cộng hợp

     

Lisinopril là chất ức chế men peptidyl dipeptidase. Lisinopril ức we⁄
ché men chuyén angiotensin (ACE), chat xúc tác sự chuyển đổi --““
angiotensin | thanh chat peptid co mach la angiotensin I
Angiotensin II cing kich thich su tiét aldosteron từ vỏ thương
thân. Sự ức chế ACE làm giảm nông độ angiotensin II dẫn đến
giảm hoạt tính co mạch và giảm tiết aldosteron. Sự giảm tiết
aldosteron có thể dẫn đến gia tăng nồng độ kali huyết thanh.
Trongkhi cơ chế tác dụng hạ huyết áp của lisinopril được nghĩ
chủ yêu là do sự ức chế hệ thống renin-angiotensin-aldosteron,
lisinopril vẫn có tác dụng điều trị tăng huyết áp ngay cả ở những
bệnh nhân bị tăng huyết áp có nông độ renin tháp. ACE hoàn toàn
giống kininase II, là men thoái biến bradykinin. Nòng độ gia tăng
của bradykinin, một peptid giãn mạch, cỏ đóng vai trò trong hiệu +
quả điều trị của lisinopril hay không vẫn còn là mét van dé can
phải làm sáng tỏ.
Hydroelorothiazid là thuốc lợi tiểu và điều trị tăng huyết áp. Nó ảnh
hưởng đến cơ chế của sự tái hắp thu chat điện giải ở ống lượn xa
và làm tăng sự bài tiết natri và clorid với lượng tương đương
nhau. Tăng bài tiệt natri niệu có thể đi kèm với sự mất kali va
bicarbonat. Cơ chế của tác đông điều trị tăng huyết áp của thiazid
chưa được biết. Thiazid thường không ảnh hưởng đến huyết áp
bình thường
ĐẶC TÍNH DƯỢC ĐỌNG HỌC

Việc dùng đồng thời lisinopril va hydroclorothiazid có ít hoặc
không có ảnh hưởng trên khả dụng sinh học của mỗi thuốc. Viên
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thuốc phối hợp 2 thành phản thì cân bằng sinh học như là dùng
đông thời 2 thành phân riêng lẻ

Hắp thu:

Sau một liều uống lisinopril, nồng độ đỉnh của thuốc trong huyết
thanh đạt đến trong 7 giờ, mặc dù thuốc có khuynh hướng đạt đến
nông độ đỉnh trong máu chậm hơn ở các bệnh nhân bị nhéi mau
cơ tim cấp. Dựa vào lượng thuốc qua đường tiểu, độ hấp thu

trung bình của lisinopril xáp xỉ 25%, với sự biên thiên giữa các
bệnh nhân (6-60%) ở tất cả các liêu lượng được đánh giá (5-80
mạ). Độ khả dụng sinh học tuyệt đôi giảm khoảng 16% ở bệnh

nhân suy tim. Sự hấp thu của Iisinopril không bị ảnh hưởng bởi
thức ăn trong ông tiêu hóa.

Phân bó
Lisinopril hình như không gắn với các protein trong huyết thanh
ngoài men chuyên angiotensin trong máu (ACE). Nghiên cứu trên

chudt cho thay lisinopril rat it di qua hang rao mau nao

Thải trừ

Lisinopril không bị chuyên hóa và được bài tiết dưới dạng không
đổi chủ yếu qua nước tiêu. Khi dùng liều lặp lại, lisinopril có thời

gian bán hủy cỏ hiệu quả do tích lũy thuốc là 12,6 giờ. Độ thanh

thai cua lisinopril & người khoẻ mạnh là khoảng 50 ml/phút. Nông

độ thuốc trong huyết thanh giảm dần cho thấy một giai đoạnCuôi

kéo dài mà không góp. phần vào sự tích lũy thuốc. Giai đoạn cuối

này có thê biểu hiện bằng việc gắn kết bão hòa với ACE và không
tỷ lệ với liều lượng

Bệnh nhân suy gan

Tén thương chức năng gan ở bệnh nhân xơ gan đưa đến giảm
hap thu lisinopril (khoang 30% được xác định bởi lượng thuốc qua

đường tiểu) nhưng làm tăng nồng độ và mức tiếp xúc (khoảng
50%) so với người khoẻ mạnh do giảm độ thanh thải.

Bệnh nhân suy thận

Tên thương chức năng thận làm giảm thai triv lisinopril von duoc
tiệt qua thận nhưng sự giảm này chỉ có ý nghĩa lâm sàng khi mà
độ lọc cầu thận dưới 30 ml/phút.

Bảng 1. Biến số dược động học của lisinopril đối với các nhóm
bệnh nhân suy thận khác nhau sau khi dùng liêu lặp lại 5 mg.

 

 

 

       

Chức năng thận, n Cmax Tmax AUC tựa

ec inhtneone (ngm)| (gờ) | (0-24 giờ) (giờ)
creatinin (ng/gio/mi)

> 80 ml/phut 6 40,3 6 492+/-172 6,0+/-1,1

30-80 ml/phut 6 36,6 555+/-364 11,8+/-1,9

5-30 ml/phút 6 106,7 8 2228+/-938 19,5+/-5,2   
Ố bênh nhân có hệ số thanh thải creatinin 30-80 ml/phút, AUC

trung bình chỉ tăng lên 13%, trong khi AUC trung bình tăng gâp 4-

5 lan & bệnh nhân có hệ số thanh thải 5-30 ml/phút. Lisinopril có

thể được loại ra khỏi cơ thể bằng thẳm phân Trong 4 giờ thầm

phân máu, nông độ lisinopril trong huyết tương giảm trung bình

khoảng 60% với độ thanh thải thầm phân trong khoảng 40 và 55

ml/phút.

Bệnh nhân suy tim

So với người khỏe mạnh, bệnh nhân suy tim có mức tiếp xúc của

lisinopril lớn hơn (AUC tăng trung bình 125%), nhưng hâp thu

giảm khoảng 16% dựa trên lượng thuốc lisinopril trong nước tiểu

Người cao tuổi
Bệnh nhân cao tuổi có nồng độ thuốc trong máu và giá trị diện tích

dưới đường cong biểu diễn nồng độ thuốc trong huyết tương theo

thời gian sẽ cao hơn (tăng khoảng 60%) so với bệnh nhân trẻ tuổi.

Hydroclorothiazid. khi theo dõi nồng độ thuốc trong huyết tương ít

nhất 24 giờ, thời gian bán hủy trong huyết tương được ghi nhận là

thay đổi từ 5,6 đến 14,8 gio. Tối thiểu là 61% liêu dùng được đảo

thải dưới dạng không đỏi trong vòng 24 giờ. Sau khi uống thuốc

lợi tiểu hydroclorothiazid, sự bài niệu bắt đầu trong vòng 2 giờ,

nòng độ đỉnh đạt được trong khoảng 4 giờ và kéo dài từ 6-12 giờ

Hydroclorothiazid đi qua nhau thai nhưng không qua hàng rào

máu não.

TÁ DƯỢC

Mamnitol, calci hydrogen phosphat dihydrat, tính bột ngô, tinh bột
ngô tiên gelatin hóa, magnesi stearat.

HƯỚNG DÁN BẢO QUẢN DAC BIET
Bảo quản ở nhiệt độ không quá 30°C.Tránh ánh sáng

Hạn dùng 30 tháng kể từ ngày sản xuất

Dạng trình bày Zestoretic-20: hộp 2 vỉ, vỉ 14 viên nén

ĐỌC KỸ HƯỚNG DẪN SỬ DỤNG TRƯỚC KHI DUNG. NEU
CAN THEM THONG TIN, XIN HỎI Ý KIÊN CỦA BÁC SY

THONG BAO CHO BAC SY BIET NHỮNG TÁC DỤNG KHÔNG
MONG MUON GAP PHAI KHI DUNG THUOC
THUOC NAY CHi DUNG THEO SU KE BON CUA BAC SY.
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