Побічні реакції.

Перераховані нижче побічні реакції, зареєстровані на тлі застосування лізиноприлу та (або) гідрохлортіазиду, розподілені за частотою виникнення відповідно до такої градації: дуже часті (≥1/10), часті (від ≥1/100 до <1/10), нечасті (від ≥1/1000 до <1/100), поодинокі (від ≥1/10000 до <1/1000), рідкісні (<1/10000), частота невідома (не можна оцінити з наявних даних).

Серед побічних реакцій найчастіше спостерігатися кашель, запаморочення, артеріальна гіпотензія і головний біль (виникали у 1–10 % пацієнтів). За даними клінічних досліджень, побічні реакції були помірними, мали транзиторний характер та в більшості випадків не потребували відміни терапії.
Побічні ефекти, зумовлені лізиноприлом і іншими інгібіторами АПФ.

	З боку системи крові та лімфатичної системи

	Поодинокі
	зниження рівня гемоглобіну і гематокриту

	Рідкісні
	пригнічення діяльності кісткового мозку, анемія, тромбоцитопенія, лейкопенія, нейтропенія, агранулоцитоз, гемолітична анемія, збільшення лімфатичних вузлів та аутоімунна хвороба


	Метаболічні та пов’язані з харчуванням порушення

	Рідкісні
	гіпоглікемія

	З боку психіки

	Нечасті
	зміна настрою, симптоми депресії

	Поодинокі
	сплутаність свідомості

	Частота невідома
	галюцинації

	З боку нервової системи

	Часті
	запаморочення, головний біль, непритомність

	Нечасті
	парестезія, вертиго, зміна смаку, порушення сну

	Частота невідома
	дезорієнтація, порушення рівноваги, порушення нюху

	З боку серцево-судинної системи

	Часті
	ортостатичний гіпотензивний ефект (включаючи ортостатичну гіпотензію)

	Нечасті
	інфаркт міокарда або порушення мозкового кровообігу можливо на тлі надмірного зниження артеріального тиску у пацієнтів із групи ризику, відчуття серцебиття і тахікардія, феномен Рейнода 

	Частота невідома
	гіперемія обличчя

	З боку дихальної системи, органів грудної клітки та середостіння

	Часті
	кашель

	Нечасті
	риніт, задишка

	Рідкісні
	бронхоспазм, синусит, алергічна альвеолярна/еозинофільна пневмонія, інфекції верхніх дихальних шляхів

	З боку шлунково-кишкового тракту

	Часті
	діарея, блювання

	Нечасті
	нудота, абдомінальний біль, диспепсія

	Поодинокі
	сухість у роті

	Рідкісні
	панкреатит, ангіоневротичний набряк кишечнику

	Частота невідома
	глосит, запор, зменшення апетиту

	З боку гепатобіліарної системи

	Нечасті
	підвищення печінкових ферментів та рівня білірубіну в сироватці крові

	Рідкісні
	гепатит (гепатоцелюлярний або холестатичний), жовтяниця і печінкова недостатність*

	З боку шкіри і підшкірно-жирової клітковини

	Нечасті
	шкірне висипання, свербіж

	Поодинокі
	гіперчутливість/ангіоневротичний набряк (обличчя, кінцівок, губ, язика, голосових зв’язок і/або набряк гортані); кропив’янка, псоріаз, алопеція, гіперемія шкіри

	Рідкісні
	підвищена пітливість, пемфігус, токсичний епідермальний некроліз, синдром Стівенса–Джонсона, мультиформна еритема, псевдолімфома шкіри**

	З боку нирок та сечовивідних шляхів

	Часті
	порушення функцій нирок

	Поодинокі
	уремія, гостра ниркова недостатність, протеїнурія

	Рідкісні
	олігурія/анурія

	З боку репродуктивної системи і грудних залоз

	Нечасті
	імпотенція

	Поодинокі
	гінекомастія

	З боку ендокринної системи

	Поодинокі
	синдром неадекватної секреції антидіуретичного гормону

	Загальний вплив на організм у цілому

	Нечасті
	втома, астенія 

	Частота невідома
	біль у грудях

	Лабораторні та інструментальні дані

	Нечасті
	підвищення рівня креатиніну і сечовини в сироватці крові, гіперкаліємія 

	Поодинокі
	гіпонатріємія


*Дуже рідко мали місце повідомлення про пацієнтів, у яких небажаний розвиток гепатиту призводив до печінкової недостатності. Пацієнтам, у яких на тлі терапії розвинулася жовтяниця або виникло значне підвищення активності печінкових ферментів, слід припинити застосування препарату і пройти належне медичне обстеження.

**Комплекс симптомів може включати одну або більше ознак: гарячка, васкуліт, міалгія, артралгія/артрит, позитивні антинуклеарні антитіла (ПАНА), збільшення швидкості осідання еритроцитів (ШОЕ), еозинофілія і лейкоцитоз, висипання, фоточутливість або інші дерматологічні прояви.

Побічні ефекти, зумовлені гідрохлоротіазидом.
	Інфекційні та паразитарні захворювання

	Частота невідома
	сіаладеніт

	З боку системи крові та лімфатичної системи

	Частота невідома
	лейкопенія, нейтропенія/агранулоцитоз, тромбоцитопенія, апластична анемія, гемолітична анемія, пригнічення діяльності кісткового мозку

	Метаболічні та пов’язані з харчуванням порушення

	Частота невідома
	анорексія, гіперглікемія, глюкозурія, гіперурикемія, порушення балансу електролітів (включаючи гіпонатріємію, гіпокаліємію, гіпохлоремічний алкалоз і гіпомагніємію, гіперкальціємію), збільшення холестерину і тригліцеридів; подагра, втрата апетиту, зниження глюкозотолерантності, що може зумовити маніфестацію латентного цукрового діабету

	З боку психіки

	Частота невідома
	занепокоєння, депресія, зміни настрою,  порушення сну, дезорієнтація, сонливість, нервозність

	З боку нервової системи

	Частота невідома
	запаморочення, головний біль, судоми, парестезія, сплутаність свідомості

	З боку органів зору

	Частота невідома
	тимчасово розфокусований зір, ксантопсія,  гостра міопія, гостра закритокутова глаукома, хоріоїдний випіт

	З боку органів слуху і рівноваги

	Частота невідома
	вертиго

	З боку серця

	Частота невідома
	аритмія, ортостатична артеріальна гіпотензія

	З боку судин

	Частота невідома
	некротизуючий ангиніт (васкуліт, шкірний васкуліт)

	З боку дихальної системи, органів грудної клітки та середостіння

	Рідкісні
	Гострий респіраторний дистрес-синдром

(ГРДС) (див. розділ «Особливості застосування»)

	Частота невідома
	респіраторний дистрес, що включає пневмонію та набряк легень

	Порушення з боку травної системи

	Частота невідома
	сухість у роті, відчуття спраги, нудота, блювання, запор, діарея, панкреатит, іритація шлунка

	З боку гепатобіліарної системи

	Частота невідома
	жовтяниця (внутрішньопечінковий холестаз), холецистит, біль, гіпохлоремічний алкалоз, що може індукувати печінкову енцефалопатію або печінкову кому

	З боку шкіри і підшкірно-жирової клітковини

	Частота невідома
	реакції фоточутливості, висипання, шкірні реакції, подібні до червоного вовчака і реактивація шкірного вовчака, кропив’янка, анафілактична реакція, токсичний епідермальний некроліз, синдром Стівенса–Джонсона, пурпура, немеланомный рак шкіри (базальноклітинний карцинома і плоскоклеточная карцинома)*

	З боку кістково-м’язової системи та сполучної тканини

	Частота невідома
	м’язові спазми, м’язова слабкість

	З боку нирок і сечовивідних шляхів

	Частота невідома
	ниркова дисфункція, інтерстиціальний нефрит

	З боку репродуктивної системи

	Частота невідома
	статеві розлади

	Загальний вплив на організм у цілому

	Частота невідома
	втома, гарячка, виснаження


* Немеланомный рак шкіри: грунтуючись на епідеміологічних даних, була відзначена кумулятивний дозозалежний зв’язок між застосуванням гідрохлоротіазиду і появою немеланомного раку шкіри (див. розділ «Особливості застосування»).
