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lisinopril
Medicamento genérico
Lei n° 9.787, de 1999

10mg

Comprimidos

USO ORAL
USO ADULTO

FORMA FARMACEUTICA E APRESENTACAO
Lisinopril comprimidos com 10 mg. Embalagem contendo 30
comprimidos.

COMPOSICAO

Cada comprimido de lisinopril contém:
lisinopril
excipientes® q.s.p
*excipientes: celulose microcristalina, corante 6xido de ferro
vermelho, diéxido de silicio coloidal, estearato de magnésio,
fosfato de calcio dibasico diidratado, manitol, talco.

INFORMAGOES AO PACIENTE

Acao esperada do medicamento: O lisinopril é utilizado para
o tratamento da hipertensao arterial (pressao alta) e como adju-
vante no tratamento da insuficiéncia cardiaca. A melhora dos
sintomas é esperada com o decorrer do tratamento.
Cuidados de armazenamento: Conservar em temperatura
ambiente (entre 15°C e 30°C). Proteger da luz e da umidade.
Prazo de validade: Desde que respeitados os cuidados de ar-
mazenamento, o medicamento apresenta uma validade de 24
meses a contar da data de sua fabricagdo. Nao devem ser
utilizados medicamentos fora do prazo de validade, pois trazem
prejuizos a saude.

Gravidez e lactacao: Informe seu médico a ocorréncia de gra-
videz na vigéncia do tratamento ou apds o seu término. Informar
ao médico se esta amamentando.

O uso de lisinopril durante a gestagao nédo é recomendado.
Este medicamento ndo deve ser utilizado por mulheres gravidas
sem orientagdo médica. Informe imediatamente o médico em
caso de suspeita de gravidez.

Cuidados de administracao: Siga a orientacao do seu médico,
respeitando sempre os horarios, as doses e a duragédo do trata-
mento.

Interrupcao do tratamento: Nao interromper o tratamento sem
o conhecimento do seu médico.

Reacbes adversas: Informe seu médico o aparecimento de
reacOes desagradaveis. O lisinopril ¢ geralmente bem tolerado.
As reacgdes adversas mais freqlientes sao: tonturas, dor de ca-
beca, diarréia, tosse, nausea e fadiga. Alergias ocorrem rara-
mente.

TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO
ALCANCE DAS CRIANCAS.

Ingestdo concomitante com outras substancias: Como a
absorgao de lisinopril ndo é afetada por alimentos, os compri-
midos podem ser administrados antes, durante ou apos as
refeicdes.

Enquanto estiver em tratamento com lisinopril, ndo tome ne-
nhum outro medicamento sem o consentimento de seu médico.
Contra-indicacoes e precaugoes: Informe seu médico sobre
qualquer medicamento que esteja usando, antes do inicio, ou
durante o tratamento.

O medicamento é contra-indicado em todos os casos de
hipersensibilidade a qualquer um de seus componentes.
NAO TOME REMEDIO SEM O CONHECIMENTO DO SEU
MEDICO, PODE SER PERIGOSO PARA A SAUDE.

INFORMAGOES TECNICAS

Caracteristicas

O lisinopril € um anti-hipertensivo. Seu nome quimico é (S)-1-
[N2 —(1-carboxi-3-fenilpropil)-L-lisil]-L-prolina diidratado, e
possui peso molecular igual a 441,5.

O lisinopril € um pé cristalino branco, inodoro, soltvel em agua,
metanol, praticamente insolvel em alcool, acetona, cloroférmio
e éter.

Propriedades Farmacolégicas

O lisinopril ¢ um inibidor da peptidil dipeptidase. Ele inibe a en-
zima conversora da angiotensina (ECA) que catalisa a conver-
sdo da angiotensina | ao peptideo vasoconstritor, angiotensina
1. Aangiotensina Il estimula também a secrecéo de aldosterona
pelo cortex adrenal. Ainibicdo da ECAresulta em concentragdes
diminuidas de angiotensina I, as quais resultam em diminuicdo
da atividade vasopressora e redugdo da secrecéo de aldoste-
rona. Adiminui¢ao da aldosterona pode resultar em um aumento
da concentracao sérica de potassio.

Acredita-se que o mecanismo pelo qual o lisinopril diminui a
pressao arterial é principalmente a supressao do sistema renina-
angiotensina-aldosterona. Apesar disso, o lisinopril tem demons-
trado ser anti-hipertensivo mesmo em pacientes hipertensos
com baixa renina. A ECA é idéntica a cininase I, enzima que
degrada a bradicinina. Ainda nao esta elucidado se niveis au-
mentados de bradicinina, um potente peptideo vasodilatador,
exercem papel importante sobre os efeitos terapéuticos do
lisinopril.

Propriedades Farmacocinéticas

Apds administragcdo oral de lisinopril, as concentragdes plas-
maéticas de pico ocorrem em 7 horas, apesar de haver tendéncia
a um pequeno retardo nesse tempo em pacientes com infarto
agudo do miocardio. Em doses muiltiplas, o lisinopril possui uma
meia-vida efetiva de acumulo de 12,6 horas.

O declinio das concentragdes séricas exibe uma fase terminal
prolongada que nao contribui para o acimulo de droga. Essa
fase terminal provavelmente representa ligacdes saturadas a
ECA e néo é proporcional a dose. Aparentemente, o lisinopril
nao se liga as outras proteinas séricas.

O comprometimento da fungao renal diminui a eliminacao de
lisinopril, que é excretado via renal, mas essa diminuicdo torna-
se clinicamente importante somente quando a taxa de filtra-
¢ao glomerular for menor do que 30 mL/min. Pacientes idosos
apresentam niveis sangliineos mais elevados e valores de AUC
maiores que os pacientes mais jovens. O lisinopril pode ser re-
movido por didlise.

Baseado na recuperagao urinria, a extensao média de absor¢ao
de lisinopril é de aproximadamente 25%, com variagdes entre
os pacientes (6-60%) em todas as doses testadas (5-80 mg).
O lisinopril n&o é metabolizado e a droga absorvida é excretada
inteiramente inalterada na urina. A absorcéo de lisinopril ndo é
afetada pela presenca de alimentos no trato gastrintestinal.
Estudos em ratos indicam que o lisinopril pouco atravessa a
barreira hematoencefalica.

Inibidores da ECA podem exercer um efeito menor sobre a pres-
sdo sanguinea de pacientes hipertensos negros do que em
pacientes hipertensos nao-negros.

Quando combinado com outros agentes anti-hipertensivos, po-
dem ocorrer quedas adicionais na pressao sangiinea.

INDICACOES

O lisinopril é indicado para o tratamento da hipertensao essen-
cial e renovascular. Pode ser usado como monoterapia ou asso-
ciado a outras classes de agentes anti-hipertensivos.

O lisinopril também é indicado para o controle da insuficiéncia
cardiaca congestiva, como tratamento adjuvante com diuréticos
nao poupadores de potassio e, onde apropriado, com digitalicos.
O lisinopril é indicado para o tratamento de pacientes hemodina-
micamente estaveis que sofreram infarto agudo do miocardio
nas Ultimas 24 horas, para prevenir o desenvolvimento subse-
quiente de disfuncéo do ventriculo esquerdo ou insuficiéncia
cardiaca, além de melhorar a sobrevida. Os pacientes devem
receber, apropriadamente, o tratamento padrao recomendado:
tromboliticos, acido acetilsalicilico e beta-bloqueadores.

O lisinopril reduz a taxa de excreg¢&o urinaria de albumina em
pacientes diabéticos normotensos insulino-dependentes e em
pacientes diabéticos hipertensos nao insulino-dependentes, que
apresentam nefropatia incipiente caracterizada por microalbu-
minuria.

CONTRA-INDICAGOES

O lisinopril é contra-indicado em todos os casos de
hipersensibilidade a quaisquer de seus componentes,
em pacientes com histéria de edema angioneurético
relacionado ao tratamento prévio com inibidor da ECA
e em pacientes com edema angioneurético hereditario
ou idiopatico.

PRECAUCOES E ADVERTENCIAS

Neutropenia/ Agranulocitose: O captopril, outro ini-
bidor da enzima conversora da angiotensina, tem
demonstrado causar agranulocitose e depresséo da
medula 6ssea com maior freqiiéncia em pacientes com
prejuizo da fungéo renal, especialmente se estes pos-
suirem também uma desordem vascular do colageno;
por outro lado, em pacientes descomplicados esses
efeitos sdo raramente observados. A avaliacdo de da-
dos clinicos experimentais com lisinopril é insuficiente
para demonstrar que este ndo causa agranulocitose
em niveis semelhantes.

Estudos com lisinopril tém revelado raros casos de
neutropenia e depressdo da medula 6ssea, nas quais
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uma relagédo causal com o lisinopril ndo pode ser ex-
cluida. Em pacientes com disturbios renal e vascular
do colageno, deve-se considerar a monitoragado peri6-
dica da contagem de glébulos brancos no sangue.
Hipotensao (sintomatica): Hipotensao sintomatica
tem sido raramente observada em pacientes porta-
dores de hipertensdo néo complicada. Em pacientes
hipertensos que estejam recebendo lisinopril, h&a maior
probabilidade de ocorrer hipotensao se o paciente ti-
ver sido depletado de volume, por exemplo, devido a
terapia diurética, restricao dietética de sal, didlise, diar-
réia ou vémitos (ver “Interacdes Medicamentosas” e
“Reacdes Adversas”). Foi observada hipotensao sinto-
matica em pacientes com insuficiéncia cardiaca con-
gestiva, com ou sem insuficiéncia renal associada. E
mais provavel que isto ocorra em pacientes com grau
mais severo de insuficiéncia cardiaca (uso de altas
doses de diuréticos de alga, hiponatremia, comprome-
timento da funcao renal). Nestes pacientes, a terapia
deve ser iniciada sob supervisdo médica, e os mesmos
devem ser observados atentamente quando a dose
de lisinopril e/ou diurético for ajustada. Consideragdes
semelhantes aplicam-se aos pacientes com cardio-
patia isquémica ou doenca vascular cerebral, nos quais
a reduc@o excessiva da pressao arterial poderia re-
sultar em infarto do miocardio ou acidente cerebrovas-
cular. Se ocorrer hipotensao, o paciente deve ser co-
locado em posi¢ao supina e, se necessario, receber
infus&o de solugéo fisiolégica intravenosa. Hipotensao
transitéria ndo é contra-indicagéo ao tratamento, que
pode continuar normalmente, uma vez que a pressao
arterial aumentou apo6s a expansao de volume.
Assim como outros vasodilatadores, lisinopril deve ser
administrado com cautela a pacientes com estenose
adrtica ou com cardiomiopatia hipertrofica.

Com o uso de lisinopril podem ocorrer decréscimos
adicionais da pressao arterial sistémica em alguns
pacientes com insuficiéncia cardiaca congestiva que
tenham presséo arterial normal ou baixa. Este efeito é
previsto e, geralmente, ndo é razéo para a interrupcao
do tratamento. Se a hipotensao se tornar sintomatica,
pode ser necessaria a redugao da dose ou a suspen-
sao de lisinopril.

Hipotensao em Infarto Agudo do Miocardio: O trata-
mento com lisinopril ndo deve ser iniciado para infarto
agudo do miocardio em pacientes sob risco de grave
deterioragéo hemodinamica ap6s tratamento com um
vasodilatador. Trata-se de pacientes com pressao sis-
télica menor ou igual a 100 mmHg, ou choque cardio-
génico. Durante os 3 primeiros dias apds o infarto, a
dose deve ser reduzida caso a pressao sistélica seja
menor ou igual a 120 mmHg. Doses de manutengéao
devem ser reduzidas a 5 mg ou temporariamente a
2,5 mg caso a pressao sistélica for menor ou igual a
100 mmHg. Se a hipotensao persistir (presséo sistélica
inferior a 90 mmHg por mais de uma hora), entao lisi-
nopril deve ser descontinuado.

Comprometimento da Funcéo Renal: Em pacientes
com insuficiéncia cardiaca congestiva, a hipotensdo
que segue apos o inicio da terapia com inibidores da
ECA pode levar a algum comprometimento da fungéao
renal. Insuficiéncia renal aguda, normalmente rever-
sivel, foi observada nessa situacéo.

Em alguns pacientes com estenose da artéria renal
bilateral ou estenose da artéria renal de rim Unico que
foram tratados com inibidores da ECA, tem sido obser-
vados aumentos de uréia e creatinina sérica reversiveis
com a interrupcdo da terapia. Isto é especialmente
importante em pacientes com insuficiéncia renal.
Alguns pacientes hipertensos sem aparente lesdo
vascular renal pré-existente desenvolveram aumentos
de uréia e creatinina séricas, geralmente pequenos e
transitérios, especialmente quando receberam lisinopril
concomitantemente a um diurético. Esta ocorréncia é
mais provavel em pacientes com disfuncéo renal pré-
existente. Pode ser necesséria a redugao da dose de
lisinopril e/ou interrupgao do diurético e/ou de lisinopril.
Se hipertenséao renovascular também for pré-existente,
existe um aumento de risco de ocorrer hipotensao
severa e insuficiéncia renal. Nestes pacientes, o tra-
tamento deve ser iniciado sob cuidadosa supervisao
médica, com baixas doses e com uma cuidadosa titu-
lacao de dose. Uma vez que o tratamento com diuréti-
cos pode ser um fator contribuinte para o caso acima,
0 mesmo deve ser descontinuado e a funcéo renal
deve ser monitorada durante as primeiras semanas
de terapia com lisinopril.

No infarto agudo do miocardio, o tratamento com lisino-
pril ndo deve ser iniciado em pacientes com evidéncia
de disfungao renal, definida como concentragdes de
creatinina sérica excedendo 177 micromol/L e/ou pro-
teinuria excedendo 500 mg/24 h. Se a disfuncéo re-
nal se desenvolver durante o tratamento com lisinopril
(concentragbes de creatinina sérica excedendo 265
micromol/L ou o dobro do valor do pré-tratamento),
entdo o médico deve considerar a descontinuagéo de
lisinopril.

Pacientes em Hemodialise: Reacdes anafilactoides
foram relatadas em pacientes submetidos a certos
procedimentos de hemodilise (por exemplo: com a
membrana de alto fluxo AN 69) e tratados concomi-
tantemente com um inibidor da ECA. Nesses paci-
entes, o procedimento de didlise deve ser interrompido
imediatamente e uma terapia agressiva para reacoes
anafilaticas deve ser iniciada. Nesses pacientes deve
ser considerado o uso de uma membrana de didlise
diferente ou uma diferente classe de agentes anti-
hipertensivos.

Insuficiéncia Hepatica: Muito raramente, os inibidores
da ECA tém sido associados com uma sindrome que
inicia com ictericia colestatica e progride para necrose
hepética fulminante e algumas vezes morte. O meca-
nismo dessa sindrome nao é conhecido. Pacientes que
receberem inibidores da ECA e que desenvolverem
ictericia ou apresentarem significante aumento nas
enzimas hepaticas devem descontinuar o uso de ini-
bidores da ECA e receber acompanhamento médico
apropriado.

Hipersensibilidade / Edema Angioneurético: Edema
angioneurotico de face, extremidades, labios, lingua,
glote e/ou laringe tem sido raramente relatado em pa-
cientes tratados com inibidores da ECA, incluindo lisi-
nopril. Em tais casos, lisinopril deve ser descontinuado
imediatamente e o paciente deve ser observado aten-
tamente para assegurar o completo desaparecimen-
to dos sintomas antes de liberar o paciente. Normal-
mente, 0s casos em que 0 edema tenha se restringido
a face e aos labios ndo requerem tratamento, embora
possam ser utilizados anti-histaminicos para o alivio
dos sintomas.

O edema angioneurético associado a edema de laringe
pode ser fatal. Quando existe envolvimento de lingua,
glote ou laringe, a ponto de causar obstrugéo das vias
aéreas, deve ser administrada imediatamente terapia
apropriada, como solu¢cdo subcutanea de adrenalina
a1:1000 (0,3 a 0,5 mL) e manutengao das vias desobs-
truidas. O paciente deve ser cuidadosamente supervi-
sionado até a completa resolugédo dos sintomas.
Inibidores da ECA causam uma taxa maior de angio-
edema em pacientes negros do que em pacientes nao-
negros.

Pacientes com histéria de angioedema néo relacionado
a tratamento com inibidores da ECA podem estar sob
risco maior de desenvolver angioedema enquanto es-
tiverem recebendo um inibidor da ECA (vide “Contra-
indicagdes”).

Dessensibilizagao: Pacientes recebendo inibidores
da ECA durante tratamento de dessensibilizagao (por
exemplo: veneno de hymenoptera) apresentaram rea-
¢coes anafilactéides. Nos mesmos pacientes, essas
reagOes foram evitadas com a descontinuagdo tem-
poraria dos inibidores da ECA, mas reapareceram com
o reinicio inadvertido da terapia.

Tosse: Foi relatado tosse com o uso de inibidores da
ECA. Caracteristicamente, a tosse é nao produtiva,
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persistente e se resolve com a descontinuagéo do
tratamento. Tosse induzida por inibidores da ECA deve
ser considerada como parte do diagnéstico diferencial
da tosse.

Cirurgia/Anestesia: Em pacientes submetidos a gran-
des cirurgias, ou sob anestesia com agentes que
produzam hipotensao, lisinopril pode bloquear a for-
macao de angiotensina Il secundéria & liberagéo com-
pensatéria de renina. Se ocorrer hipotensdo que for
considerada devido a este mecanismo, a mesma
podera ser corrigida por expansao de volume.
Potassio Sérico: Vide “Interagcdes Medicamentosas”.
Uso na Gravidez: O uso de lisinopril durante a gravi-
dez nédo é recomendado. Quando a gravidez for de-
tectada, lisinopril deve ser interrompido o mais rapido
possivel.

Os inibidores da ECA podem causar morbidade e
mortalidade fetal e neonatal quando administrados a
gestantes durante o segundo e terceiro trimestres. O
uso de inibidores da ECA durante esse periodo foi
associado com complicacao fetal e neonatal, incluin-
do hipotenséo, disfunc¢éo renal, hipercalemia e/ou hipo-
plasia do cranio no recém-nascido. Oligohidramnio
materno, presumivelmente representando diminuicao
da funcao renal fetal, ocorreu e pode resultar em con-
tratura dos membros, deformagbes craniofaciais e
desenvolvimento de pulméo hipoplastico. Essas rea-
¢cOes adversas ao embrido e feto aparentemente ndo
resultam da exposi¢ao intra-uterina ao inibidor da ECA
limitada ao primeiro trimestre de gravidez.

Caso o lisinopril seja usado durante a gravidez, a paci-
ente deve ser informada sobre o risco potencial para
o feto. Nos raros casos onde o uso durante a gravidez
é essencial, deve-se realizar ultra-sonografia para ava-
liar o ambiente intra-amniotico. Se for observado oli-
gohidramnio, lisinopril deve ser descontinuado, a ndo
ser que seu uso seja considerado vital para a mae. As
pacientes e os médicos devem estar cientes que oligo-
hidramnio pode nao aparecer até que o dano causado
ao feto seja irreversivel.

Recém-nascidos cujas maes receberam lisinopril de-
vem ser observados atentamente para hipotensao,
oliguria e hipercalemia. O lisinopril atravessa a barreira
placentaria e foi removido da circulagdo neonatal por
diélise peritoneal com algum beneficio clinico e teorica-
mente pode ser removido por transfuséo.

No primeiro trimestre de gravidez, lisinopril se enqua-
dra na categoria C de risco na gravidez: Este medica-
mento ndo deve ser utilizado por mulheres gravidas
sem orientagéo médica ou do cirurgido-dentista.

No segundo e terceiro trimestre de gravidez, lisinopril
se enquadra na categoria D de risco na gravidez: Este
medicamento ndo deve ser utilizado por mulheres gra-
vidas sem orientagdo médica. Informe imediatamente
seu médico em caso de suspeita de gravidez.

Uso na Lactacéo: N&o se sabe se o lisinopril é excre-
tado no leite humano. Como muitos medicamentos s&o
excretados no leite, deve-se ter cuidado se lisinopril
for prescrito a lactantes. Nesses casos deve-se optar
ou pela interrupcao do tratamento com lisinopril ou pela
interrupgdo do aleitamento, levando-se em conta a
necessidade do uso da droga pela mae.

Uso Pediatrico: Posologia e indicagdes para uso em
criangas abaixo de 12 anos ainda néo foram estabe-
lecidas.

INTERAGOES MEDICAMENTOSAS

Diuréticos: Quando um diurético é acrescentado a
terapia com lisinopril, o efeito anti-hipertensivo é geral-
mente potencializado. Pacientes que ja utilizam diuré-
ticos e especialmente aqueles nos quais a terapia
diurética tenha sido recentemente instituida podem
ocasionalmente apresentar excessiva reducao da
presséao arterial quando lisinopril for acrescentado. A
possibilidade de hipotensao sintomatica com lisinopril
pode ser minimizada com a interrupcéo do diurético
antes da introdugao do tratamento com lisinopril (vide
“Precaugdes” e “Posologia e Administracao”).
Outros Agentes: A indometacina pode diminuir a efi-
cécia anti-hipertensiva de lisinopril quando adminis-
trada concomitantemente. Em alguns pacientes com
comprometimento da fun¢éo renal que estdo sendo
tratados com antiinflamatérios néao esteroidais, a co-
administracao de lisinopril pode resultar em deterio-
racao da funcéo renal.

O lisinopril tem sido usado concomitantemente com
nitratos e/ou digoxina sem evidéncias de interacdes
adversas clinicamente significantes.

A presenca de alimento no trato gastrintestinal nao
altera a biodisponibilidade do lisinopril.

Assim como ocorre com outros medicamentos que eli-
minam sodio, a eliminag&o de litio pode ser diminuida.
Portanto, os niveis séricos de litio devem ser cuidado-
samente monitorados se sais de litio estiverem sendo
administrados.

Quando lisinopril é utilizado concomitantemente com
outros agentes anti-hipertensivos, pode ocorrer hipo-
tensao adicional.

Potassio Sérico: Embora estudos clinicos demons-
trem que o potassio sérico geralmente se mantém den-
tro dos limites normais, em alguns casos ocorreu hiper-
calemia. Os fatores de risco para o desenvolvimento
da hipercalemia incluem insuficiéncia renal, diabetes
mellitus e uso concomitante de diuréticos poupadores
de potéassio (espironolactona, triantereno e amilorida),
suplementagéo de potéssio ou substitutos do sal de
cozinha que contenham potassio. O uso destes agen-
tes, particularmente em pacientes com comprometi-
mento da fungao renal, pode levar a aumentos signifi-
cativos do potassio sérico.

Se o uso concomitante de lisinopril com os agentes
acima mencionados for julgado apropriado, ele deve
ser feito com cuidado, e o potassio sérico monitorado
com freqiiéncia.

Se lisinopril for administrado com um diurético espo-
liador de potéssio, a hipocalemia induzida pelo diuré-
tico pode ser amenizada.

REACOES ADVERSAS

Em estudos clinicos, lisinopril demonstrou ser geral-
mente bem tolerado. Na maioria dos casos, as reacoes
adversas foram leves e transitorias.

Os efeitos clinicos adversos mais frequientes obser-
vados com lisinopril em estudos clinicos controlados
foram: tonturas, cefaléia, diarréia, fadiga, tosse e nau-
seas. Outras reacbes adversas menos freqlientes
ocorreram em estudos clinicos controlados e incluem
efeitos ortostaticos, inclusive hipotensao, erupgdes
cutaneas e astenia.

Hipersensibilidade / Edema Angioneurético: Edema
angioneurdtico de face, extremidades, labios, lingua,
glote e/ou laringe tem sido raramente relatado (vide
“Precaugdes”).

Raramente ocorreram as seguintes reacdes adversas,
registradas durante os estudos clinicos controlados:
Cardiovasculares: infarto do miocardio ou acidente ce-
rebrovascular possivelmente secundario a hipotensédo
excessiva em pacientes de alto risco (vide “Precau-
¢coes”), palpitacao, taquicardia.

Digestivas: dor abdominal e indigestédo, boca seca,
pancreatite, hepatite (hepatocelular ou colestatica),
ictericia, vomito, gastrite, dispepsia, azia, célica, cons-
tipacao, flatuléncia, diarréia e boca seca.

Sistema Nervoso Central (SNC): alteragdes no humor,
confusdo mental, parestesia, vertigo, distdrbios de
sono e paladar, ataxia, tremor e espasmos.
Respiratdrias: broncoespasmo, rinite, sinusite, neo-
plasmas malignos do pulma&o, infiltragdes pulmona-
res, asma e derrame pleural, pneumonia, bronquite,
dispnéia, ortopnéia, dificuldade ao respirar, epistaxe,
laringite, faringite.

Dermatoldgicas: urticaria, diaforese, alopecia, prurido,
psoriase, herpes zoster, fotossensibilidade, lesées
cutaneas, pénfigo, necrodlise epidérmica tdxica, Sin-
drome de Stevens-Johnson.

Urogenitais: uremia, oliguria/andria, disfuncéo renal,
insuficiéncia renal aguda, azotenia progressiva, pielo-
nefrite, disuria, infeccéo do trato urinario, impoténcia.
Outras: febre, vasculite, mialgia, artralgia/artrite, anti-
corpos antinucleares (ANA) positivos, velocidade de
sedimentacao dos eritrocitos elevada, eosinofilia,
leucocitose, erupgdes cutaneas, fotossensibilidade ou
quaisquer outras manifestacées dermatolégicas.
Alteracao de Exames Laboratoriais: Alteracdes
clinicamente importantes dos parametros laboratoriais
foram raramente associadas a administragcao de lisi-
nopril. Foram observados aumentos na uréia sanguii-
nea, na creatinina sérica, nas enzimas hepaticas e na
bilirrubina sérica. Esses aumentos geralmente sédo
reversiveis apds a descontinuagéo de lisinopril.
Depresséao de medula, manifestada em forma de ane-
mia e/ou trobocitopenia e/ou leucopenia, foi obser-
vada.

Agranulocitose foi raramente relatada e néo foi esta-
belecida uma relagéo causal com o tratamento com
lisinopril.

Foi relatada, raramente, anemia hemolitica.
Ocorreram pequenos decréscimos na hemoglobina e
hematécrito, de rara importancia clinica, a menos que
outra causa de anemia coexista. Também ocorreram
hipercalemia e hiponatremia.

POSOLOGIA

Como a absorgao de lisinopril nao é afetada por alimentos, os
comprimidos podem ser administrados antes, durante ou apés
as refeicdes. O lisinopril deve ser administrado em dose Unica
diaria.

Hipertensao Essencial: Em pacientes com hipertenséo essen-
cial, a dose inicial recomendada é de 10 mg uma vez ao dia. A
dose usual de manutengao é de 20 mg administrados uma vez
ao dia. A posologia deve ser ajustada de acordo com a resposta
da pressao arterial. A dose maxima recomendada é de 40 mg/
dia. A dose maxima usada por longo prazo em estudos clinicos
controlados foi de 80 mg por dia. Doses iniciais menores sao
necessarias na presenca de comprometimento da funcéo renal,
em pacientes nos quais a terapéutica diurética ndo possa ser
descontinuada, em pacientes depletados de volume e/ou sal e
em pacientes com hipertensao renovascular.

Pacientes Tratados com Diuréticos: Pode ocorrer hipotensao
sintomatica apos o inicio da terapia com lisinopril. Isto é mais
provavel em pacientes que estejam sendo tratados concomi-
tantemente com diuréticos. Recomenda-se precaucéo, pois es-
tes pacientes podem estar depletados de volume e/ou sal. A
terapéutica diurética deve ser descontinuada dois a trés dias
antes de iniciar a administracao de lisinopril (vide “Precaucoes”).
Em pacientes hipertensos nos quais os diuréticos ndo possam
ser descontinuados, a terapia com lisinopril deve ser iniciada
com a dose de 5 mg. A posologia subseqtiente de lisinopril de-
vera ser ajustada de acordo com a resposta da pressao arterial.
Se necessario, a terapéutica diurética pode recomegar.
Pacientes com Insuficiéncia Renal: A posologia em pacien-
tes com insuficiéncia renal deve ser baseada na depuragéo de
creatinina (tabela abaixo):

Depuragao de creatinina (mL/min) | Dose inicial (mg/dia)
<10 mL/min 25 mg*
(incluindo pacientes em dialise) ~ Mg
10 — 30 mL/min 25-5mg
31 —70 mL/min 5-10mg

* A posologia e/ou a freqliéncia de administragdo devem ser
ajustadas de acordo com a resposta da pressao arterial.

A dose pode ser titulada gradativamente até que seja obtido
controle da pressao arterial, com o maximo de 40 mg/dia.
Hipertensao Renovascular: Alguns pacientes com hipertensao
renovascular, especialmente aqueles com estenose bilateral
da artéria renal ou estenose da artéria renal em rim Unico, po-
dem desenvolver resposta exagerada a primeira dose de lisi-
nopril. Portanto, recomenda-se uma dose inicial de 2,5 mg a 5
mg. A partir dai, a posologia pode ser ajustada de acordo com
a resposta da pressao arterial.

Insuficiéncia Cardiaca Congestiva: Como tratamento adju-
vante com diuréticos e, onde apropriado, com digitalicos, lisi-
nopril pode ser iniciado com dose inicial de 2,5 mg uma vez ao
dia. A dose usual de manutencéao varia de 5 a 20 mg ao dia
administrados em dose Unica diaria.

Pacientes com alto risco de apresentar hipotensao sintomatica,
como, por exemplo, pacientes com deplecdo de sal, com ou
sem hiponatremia, pacientes com hipovolemia, ou que tenham
recebido rigorosa terapéutica diurética, deverao ter estas con-
dicdes corrigidas se possivel antes de iniciar a terapia com
lisinopril. O efeito da dose inicial de lisinopril sobre a pressao
arterial devera ser monitorado cuidadosamente.

Infarto Agudo do Miocardio: O tratamento com lisinopril pode
ser iniciado dentro de 24 horas ap6s o inicio dos sintomas. A
primeira dose de lisinopril € de 5 mg administrados oralmente,
seguido de 5 mg apds 24 horas, 10 mg ap6s 48 horas e, entdo,
10 mg uma vez ao dia.

Pacientes com baixa pressao sistélica (120 mmHg ou menos)
devem receber uma dose menor - 2,5 mg oralmente - quando
o tratamento for iniciado ou durante os 3 primeiros dias apés o
infarto. Se ocorrer hipotensao (pressao sistélica menor ou igual
a 100 mmHg), uma dose diaria de manutengao de 5 mg pode
ser administrada com redugdes temporarias a 2,5 mg, se ne-
cessario. Se ocorrer hipotensao prolongada (pressao sistélica
menor ou igual a 90 mmHg por mais de uma hora), lisinopril
deve ser descontinuado.

A administracdo deve continuar por 6 semanas. Pacientes que
desenvolverem sintomas de insuficiéncia cardiaca devem con-
tinuar com lisinopril.

O lisinopril € compativel com ftrinitrato de gliceril transdérmico
ou intravenoso.

Complicacdes Renais do Diabetes Mellitus: Em pacientes
diabéticos normotensos insulino-dependentes, a dose diaria de
lisinopril & de 10 mg uma vez ao dia. Tal dose pode ser aumen-
tada para 20 mg uma vez ao dia, se necessario, para que se
atinja a pressao diastélica de 75 mmHg.

Em pacientes diabéticos hipertensos nao insulino-dependen-
tes, a dose é a mesma acima para que se atinja uma pressao
diastélica de 90 mmHg.

SUPERDOSAGEM

Néo existem dados sobre superdose em humanos. A manifes-
tacdo mais provavel seria hipotenséo, para a qual o tratamento
seria infuséo intravenosa de solugao salina normal. O lisinopril
pode ser removido da circulagao pela hemodilise.

Os sintomas de superdose incluem hipotenséo severa, distur-
bios de eletrdlitos e insuficiéncia renal. Depois da ingestao de
uma superdose, o paciente deve ser cuidadosamente supervi-
sionado. As medidas terapéuticas dependem da natureza e da
severidade dos sintomas. Medidas para prevenir a absorgéo e
métodos para acelerar a eliminagao devem ser adotadas. Se
ocorrer hipotensdo severa, o paciente deve ser colocado em
posicao de choque e uma solucéo intravenosa salina normal
deve ser administrada rapidamente.

O tratamento com angiotensina Il (se disponivel) pode ser consi-
derado.

Os inibidores da ECA podem ser removidos da circulagéo por
hemodialise. O uso de membranas de didlise de poliacrilonitrila
de alto fluxo deve ser evitado. Os eletrolitos séricos e a creatinina
devem ser monitorados freqiientemente.

PACIENTES IDOSOS

Os estudos clinicos ndo demonstraram alteragdes na eficacia
e perfil de seguranca relacionada a idade. Entretanto, quando
aidade avangada esta associada a diminuigao da fungao renal,
devem ser utilizadas as orientagdes enunciadas na “Posologia”
(pacientes com insuficiéncia renal), para se determinar a dose
inicial de lisinopril. A partir dai, a posologia deve ser ajustada
de acordo com a resposta da presséao arterial.
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