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1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Cilapril, 0,5 mg, tabletki powlekane

2. SKT,AD JAKOSCIOWY I IOSCIOWY

KaLda Iabletka zawiera 0,5 mg cylazaprylu (Cilazaprilum)w postaci cylazaprylu jednowodnego (0,52
mg).
Substancja pomocnicza: ka2da tabletka zawiera 92,45 mg laktozy jednowodnej.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTACFARMACEUTYCZNA

Tabletka powlekana.
Tabletki powlekane sq okr4gle, dwuwypukle, o barwie bialej, podzielone rowkiem zjednej strony, z
drugiej strony z oznaczeniem mocy ,,0,5".
Tabletkg moZna podzieli6 na polowy.

4. SZCZEGOI-OWN NANO KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosolr ania

Cilapril jest wskazany w leczeniu nadciSnienia tgtniczego.
Cilapriljest wskazany w leczeniu przewleklej niewydolnoSci serca.

4.2 Dawkowanie i spos6b podawania

Cilapril nalei podawa6 raz na dob€. Produkt moze by6 przyjmowany n ieza.le|nie od posilk6w.
Produkt Cilapril nale2y przl'jmowa6 codziennie mniej wigcej o tej samej porze.

NadciSnienie lelnicze
Zalecana dawka poczqtkowa to lmg raz na dobg. Dawkg naleZy dostosowywa6 indywidualnie, w
zale2noSci od wartoSci ciSnienia tgtniczego, a2 do uzyskania wla6ciwej kontroli ciSnienia. U
wiqkszoSci pacjent6w stosowana dawka podtrzymujqca wynosi 2,5 mg do 5,0 mg na dobg.
U pacjent6w ze wzmoZon4 ak{wacjq ukladu renina-angiotensyna-aldosteron (r{ szczeg6lnoSci
pacjenci z niedoborem sodu i/lub odwodnieni, niewydolno5ci4 serca lub cig2kim nadcisnieniem) mo2e
wystEpowad nadmieme obniZenie ci6nienia krwi przy dawce poczetkowej. W tej grupie pacjent6w
zalecanajest ni2sza dawka pocz4tkowa 0,5 mg raz na dobg. Rozpoczynanie leczenia powinno obywac
sig pod kontro14 lekarza.

Pacienci z nadci5nieniem tetniczym przvimuiacy leki moczopedne
W celu zapobiegania objawowego lriedociSnienia tgtniczego, lek moczop€dny nalezy odstawi6 na dwa
do trzech dni przed rozpoczgciem podawania produktu Cilapril. W razie potrzeby moZna potem
wznowi6 jego stosowanie. Zalecana dawka poczqtkowa produktu Cilapril w tej grupie pacjent6w to
0,5 mg raz na dobg.

Przewlekla niewrydolno56 serca
U pacjent6w z niewydolnodci4 serca zalecana dawka pocz4tkowa to 0.5 

TC, "u gob*fr,,W$f4i5rwr) ?.HR$\A,1A
rozpoczynania leczenia pacjent powinien pozostawa6 pod Scisl4 kontrol4lekarskaffi6iffilfr?b$$ioiqa,\,eiinarmacl'

0O 952 Wars;awr

I  " l  
Miodo\" 'o r:



by6 kontynuowana przez okolojeden tydzief . JeSli dawkajest dobrze tolerowana, mo2najq zwiqkszad
zachowujqc tygodniowe odstqpy iw zale2nodci od stanu klinicznego pacjenta moznajq zwiEkszai do
1,0 mg lub 2,5 mg. Maksymalna dawka wynosi 5,0 mg na dobq.
Zalecane dawkowanie cylazaprylu w przewleklei niewydolno6ci serca bardziej opiera siq na poprawie
objaw6w, ni2 na danych wskazujqcych na obni2enie zachorowalnoSsi oraz Smiertelnodci w tej grupie
pacjent6w (patrz punkt 5.1).

Pacienci z nierwdolnoScia nerek
U pacjent6w z niewydolnoSciq nerek wymagane jest zmniejszenie dawki leku, w zale2noSci od
klirensu kreaqrniny (patrz punkt 4.4). Zalecanyjest poniZszy schemat dawkowania:

U pacjent6w z nadciSnieniem nerkowo-naczyniowym zwipkszone jest ryzyko wyst4pienia ciqZkiel
hipotonii i niewydolnoSci nerek. W tej grupie pacjent6w poczqtkowe leczenie powinno sig odbywac
pod Scislq kontrolq lekarskq w malych dawkach, ostro2nie zwiqkszanych. JeSli dodatkowo pacjent
przyjmuje leki moczoppdne, nale2y przerwaf ich stosowanie a czynnoS6 nerek powinna by6
kontrolowana w pierwszych tygodniach terapii cylazaprylem. Wyniki badari klinicznych pokazuja,2e
klirens cylazaprylu jest zwiqzany z klirensem kreatyniny u pacjent6w z przewleklq niewydolno5ci4
serca. Zalecanejest specjalne dawkowanie u pacjent6w z przewleklq niewydolnoSciq serca oraz
zab ur zo n q czy nnoSci q nerek.

Pacienci z marsko3cia watroby
U pacjent6w z marskoSci4 wqtroby (ale bez wodobrzusza), kt6rzy wymagaj4leczenia nadciSnienia,
cylazapryl powinien lsyt podawany zzachowaniem szczeg6lnej ostroznoSci, w dawce nie wigkszej ni2
0,5 mg na dobg, wraz z dokiadnym kontrolowaniem ciSnienia, z uwagi na ryzyko znacznego obniZenia
ciSnienia tgtniczego.

Pacienci w oodeszlvm wieku z nadci5nieniem
Leczenie nadcidnienia naleZy rozpoczynaf od dawki 0,5 mg do 1,0 mg raz na dobq. Nastgpnie dawkg
podtrzymujecq moZna zwigksza6 w zaleZnoici od indywidualnej reakcj i na leczenie i stanu
klinicznego.

Pacienci w oodesztvm wieku z orzewlekla niewvdolnoscia serca
Nalezy dciSle przestrzega6 zalecef dotyczqcych dawki pocz4tkowej, kt6ra wynosi 0,5 mg.

Dzieci
Nie okreSlono doq/chczas bezpieczefistwa stosowania ani skutecznojci produktu 'leczniczego 

dzieci,
dlatego nie zaleca sig podawania produktu cylazaprylu w tej grupie pacjent6w.

4.3 Przeciwwskazania

Nadwra2liwo56 na cylazapryl lub kt6r4kolwiek substancjg pomocniczq produktu leczniczego Cilapril,
lub inne inhibitory ACE.
Obrzqk naczynioruchowy w wywiadzie po leczeniu innymi inhibitorami ACE.
Wrodzony lub idiopatyczny obrzqk naczynioruchowy.
Drugi i trzeci trymestr ciqzy (patrz punkt 4.4 i 4.6). *lliq1,H$m$1ry

abelal . Zalecane dawkowanie u oac Z nerek
Klirens kreatyniny Dawka poczqtkowa Dawka maksymalna

> 40 ml/min 1 mg raz na dobq 5 mg raz na dobg

l0-40 ml/min 0,5 mg raz na dobg 2,5 mg raz na dobp

< l0 ml/min Niezalecane



4.4 Specjalne ostrzeienia i Srodki ostroino5ci dotycz4ce stosowania

Ci42a

Nie nale2y rozpoczynad podawania inhibitor6w ACE podczas ciqly "Z wyj4tkiem konieczno6ci
kontynuowania leczenia inhibitorami ACE, u pacjentek planujqcych cia;i'g nale\ zastosowae
alternat),wne leczenie przeciwnadciSnieniowe, o ustalonym profilu bezpieczeristwa stosowania w
ciq2y. W przypadku stwierdzenia ciqiry,leczenie inhibitorami ACE nale2y natychmiast przerwa6, i
je5lijest to wskazane, rozpoczqt leczenie alternatyw e (patrz punkt4.3.i 4.6).

NiedociSnienie tgtnicze

Inhibitory ACE mog4powodowa6 powa2ne niedociSnienie tgtnicze, szczeg6lnie w pocz4tkowym
leczeniu. Niedoci6nienie tgtnicze po pierwszej dawcejest bardzo prawdopodobne u pacjent6w ze
wzmozonq aktywacj4 ukladu renina-angiotensyna-aldosteron, na przyklad z nadciSnieniern nerkowo-
naczyniowym lub innymi przyczynami powodujqcymi niewydolnoS6 nerek, z niedoborem sodu lub
odwodnieni, bqdZ wcze6niej leczeni innyrni lekami rozszerzaj4cymi naczynia.

W niedociSnieniu tptniczym pacjent powinien pozostawa6 w spoczynku w pozycji le2qcej i powinien
mie6 podane leki zwigkszajqcych objgtoSd krwi krqzqcej. Po uzupelnieniu objpto6ci,krwi kr4z4cej
leczenie produktem Cilapril moZe by6 kontynuowane, ale powinna zostai podana najniZsza dawka.
JeSlijednak objawy niedociSnienia sig utrzymuj6 naleZy odstawi6 lek.

U pacjent6w znajduj4cych sig w grupie ryzyka. leczenie cylazaprylem naleZy rozpoczyna6 pod
Scistym nadzorem medycznym, przy zastosowaniu niskiej dawki poczqtkowej, ostro2nie zwigkszanej.
JeSli to mo2liwe, odstawianie lek6w moczopgdnych powinno by6 stopniowe.
Podobna ostro2noS6 powinna by6 zachowana w grupie pacjent6w z dusznic4 bolesnq lub chorobq
naczyniowq m6zgu, u kt6rych niedociSnienie tgtnicze mo2e powodowa6 zawal lub niedokrwienie
mozgu.

Niew?dolno56 nerek

U pacjent6w z niewydolno3ciq nerek dawkg leku nale2y dostosowac do klirensu kreatyniny (patrz
punkt 4.2). W tej grupie pacjent6w nale2y rutynowo monitorowa6 potas oraz kreafning.
lnhibitory ACE majq uznane ochronne dzialanie na nerki, jednak mog4 powodowa6 odwracalne
uszkodzenie funkcji nerek w miejscu zmniejszenia przeplywu nerkowego, czy tez z powodu
obustronnego zwQ2enia tQtnicy nerkowej, cig2kq zastoinowq niewydolno(6 serca, odwodnienie,
niedob6r sodu lub wysokie dawki lek6w moczopgdnych, podczas jednoczesnego przyjmowania
niesteroidowych lek6w przeciwzapalnych Q.JLPZ). Dzialaniem zapobiegawczym jest odstawienie lub
czasowe przerwanie stosowania lek6w moczopgdnych, rozpoczynanie terapii bardzo nisk4 dawk4
poczqtkowq inhibitor6w ACE, oraz ostroine zwigkszanie dawki.

U pacjent6w ze zwg2eniem tQtnic nerkowych, akrywno56 ukladu renina -angiotensyna-aldosteron,
pomaga utrrymad przeplyw nerkowy powodujqc zwQ2enie tQtniczek odprowadzajqcych. St4d blokada
ukladu angiotensyny II i ewentualny wzrost tworzenia bradykininy, powoduje rozszerzenie
tEtniczkowych naczyri odprowadzaj4cych, skutkuj4c zmniejszeniem ciSnienia w klpbuszkach
nerkowych. Niedocirinienie powoduje ponadto zmniejszenie przeplywu nerkowego (patrz punkt 4-4.
,,Niedoci6nienie tqtnicze"). W przypadku pacjent6w ze zwgZeniem tgtnicy nerkowej leczonych
cylazaprylem moZe wyst4pi6 zwigkszone ryzyko niewydolnodci nerek, l4cznie z ciEZkirn
uszkodzeniem nerek, podobniejak w przypadku stosowania innych lek6w dzialaj4cych na uklad
renina-angiotensyna. Jednak2e ostro2no56 powinna byi zachowana w tej grupie pacjent6w. Jedli
wystqpi niewydolnorii nerek, nale4' przerwa6 leczenie.
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Obrzgk naczynioruchowy jest zwi4zany z leczeniem inhibitorami ACE, z czqstosci4 wyst9powanla na

poziomie 0-l-0.syo. Obrzqk naczynioruchowy zwi4zany z leczeniem inhibitorami ACE moZe
powodowa6 okresowq opuchliznp twarzy, ustgpuj4c4 po odstawieniu leku lub silny obrzqk gardla z

utrudnionym oddychaniem, kt6ry wymaga nal'chmiastowego udzielenia pomocy lekarskiej, gdyZ

mo2e zagra2af Zyciu. Mo2e wystgpowa6 obrzqk naczynioruchowy jelit, kt6ry wystqpuje w ciqgu
pierwszych 24-48 godzin leczenia. Ryzyko wystqpienia obrzgku naczynioruchowego jest wigksze u

rasy czarnej. Ryzyko mo2e byi wigksze, u pacjent6w z obrzqkiem naczynioruchowym w wywiadzie
niezwi4zanym ze stosowaniem inhibitor6w ACE.

Anafilaksja

Hemodializa: U pacjent6w leczonych inhibitorami ACE zabiegi dializy z zastosowaniem blon
dializacyjnych o wysokim przeplywie (np. AN69), mog4 prowadzi6 do wyst4pienia reakcji
anafilaktycznej. N ale\ rozwuZy,t u2ycie do dializy r62nych typ6w blon lub innych lek6w
przeciwnadciSnieniowych.

Afereza lipoprotein o malej gqstoici(LDl): U pacjent6w leczonych inhibitorami ACE podczas aferezy
LDL z zastosowaniem siarczanu dekstranu prawdopodobny jest zagrazaj4cy 2yciu wstrzqs
anafilak$czny. W celu uniknigcia wstrzesu, przed ka2dq aferezqnale2y czasowo przerwad terapig
inhibitorami ACE.

Odczulenie: Reakcje anafilaktyczne mog4 wystQpi6 tak2e u pacjent6w poddawanych terapii
odczulajqcej z u2yciem jadu osy lub pszczoly przyjmujqcych inhibitory ACE. Dlatego tez nalezy
przerwalleczenle cylazaprylem przed rozpoczQciem terapii odczulaj4cej. Dodatkowo w takich
przypadkach nie wolno zastppowa6 cylazapryh lekami beta-adrenolitycznymi.

NiewydolnoS6 wqtroby

W rzadkich przypadkach stosowanie inhibitor6w ACE mo|e wiqzat sig z zaburzeniami czynnoSci
wetroby, takimijak nvigkszenie aktywno6ci enzym6w wqtrobowych (transaminazy, bilirubina,
fosfataza zasadowa, GGT) i wyst4pieniem cholestazy z martwicq lub bez. JeSli w trakcie leczenia
inhibitorami ACE wyst4pi 26kaczka lub zwigkszenie aktywnoSci enrym6w w4trobowych, leczenie
cl lazaprylem nale{ przerr.rai. za6 chorego poddai ula5ciwej obserwacji. U pacjentor,r z marskoticiq
wqtroby (afe bez wodobrzusza), kt6rzy wymagaj4 leczenia nadciSnienia, cylazapryl powinien byc
podawany z zachowaniem szczeg6lnej ostro2no3ci w niskiej dawce, z uwagi na ryzyko znacznego
obniZenia cirinienia tgtniczego (patv punkt 4.2). U pacjent6w z wodobrzuszem, nie zaleca sig
stosowan ia cy lazapry lu.

Neutropenia

Rzadko opisywano neulropeniq iagranulocStozq podczas stoso,v\ania inhibitor6r,r ACE. Szczeg6lnie
nale2y rozwairy! okresowq kontrolg liczby krwinek bialych u pacjent6w z chorobq nerek w przebiegu
kofagenozy oraz u pacjent6w otrzymuj4cych leki immunosupresyjn e, zwtaszcza, jeili wystqpuj4 u nich
zaburzen ia czynno(ci nerek.

Stgienie potasu w surowicy

Inhibitory ACE mogq powodowa6 wzrost stg2enia potasu w surowicy, poniewaZ hamujq uwalnianie
aldosteronu. Zwykle ten wplyw niejest istotny u pacjent6w ze zdrowymi nerkami.
Jednoczesne stosowanie lek6w moczopgdnych oszczgdzajqcych potas, uzupelnianie potasu lub
podawanie zwiqzk6w zawieraj4cych sole potasu mo2e prowadzii do wzrostu stgZenia potasu w
surowicy, zwlaszcza u pacjent6w z zaburzonq czynno6ci4 nerek. Jedli wskazane jbst jednoczgsne
podawanie takich produkt6w, w6wczas rozpoczynajqc leczenie produktern cylazaprylu naleZy
zmniejszlc ich dawki oraz rtarannie monitoro*ac ,tgz"ni" porui, * srro* iq [mrin ttret4.,A&'t t aUXtlwr"
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Cukrryca

Stosowanie inhibitor6w ACE, u pacjent6w z cukrzycqmoze potEgowad dzialanie doustnych lek6w
hipoglikemizuj4cych lub insuliny, szczeg6lnie u pacjent6w z zaburzeniami czynno5ci nerek. U tych
pacjent6w, poziom cukru powinien by6 monitorowany na poczqtku leczenia inhibitorami ACE.

Znieczulenie do zabieg6w chirurgicznych

Stosowanie inhibitor6w ACE rzem ze stosowanymi przy zabiegach chirurgicznych lekami
anestezjologicznymi, kt6re r6wnieZ obniZaj4 ciSnienie tQtnicze, mo2e prowadzi6 do hipotonii
(niedociSnienia). W takich przypadkach wskazane jest podanie we wlewie produkt6w zwigkszaj4cych
objgto56 osocza.

Zwgircnie aorty / kardiomiopatia przerostowa
Ryzyko wyst4pienia cig2kiego niedociSnienia wystgpuje w przypadku leczenia inhibitorami ACE, u
pacjent6w z obturacyjnymi chorobami serca (np. ze zwpheniem zastawki aorty lub zastawki
dwudzielnej lub kardiomiopatiq przerostow4 ze zwg2eniem drogi odplywu z lewej komory), w
przypadku, gdy pojemno66 minutowa serca nie zapewnia wystarczajqcego rozszerzenia naczyri w
u stroj u.

Nietolerancja laktory

Produkt zawiera laktozg. Nie powinien by6 stosowany u pacjent6w z rzadko wystgpuj4cq d ziedzicznq
nietolerancj4 galaktozy, niedoborem laktazy typu Lapp lub zespolem zlego wchlaniania glukozy-
galaktozy.

Etniczno36

Obnizone dzialanie przeciwnadciSnieniowe zwiqzane ze stosowaniem inhibitor6w ACE wystqpuje u
rasy czarnej. W tej grupiejest r6wnie2 wigksze ryzyko wystqtienia obrzgku naczynioruchowego.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Lit
Zglaszano przypadki odwracalnego zwigkszenia stg2enia litu w surowicy i nasileniajego toksyczno6ci
podczas jednoczesnego stosowania inhibitor6w ACE. Jednoczesne stosdwanie z tiazydowynri lekan.rr
moczopgdnymi, mo2e powodowa6 zwigkszenie toksycznoSci litu i nasila6juZ wystgpuj4c4
toksycznoSd litu przy stosowaniu inhibitor6w ACE.
Nie zaleca sig jednoczesnego stosowania cylazaprylu i l itu. JeSli takie leczenie.skojarzone oka2e siq
konieczne, zaleca sig licisle kontrolowanie stgZenia litu w surowicy krwi.

lnne lek i  przec iwnadciSn ien iowe
Dodatkowe dzialanie mo2na zaobserwowa6 przy stosowaniu cylazaprylu w skojarzeniu z innymi
lekami przeciw nadci (n ien iowym i .

Leki moczopedne oszczedzajace potas. suplementv petq!!,zA4i9l!1iki soli kuchenne"i zawierajace
potas
Zwykle stg2enie potasu pozostaje lra stalym poziome, jednak u niekt6rych pacjent6w w trakcie
leczenia cylazaprylem mo2e wyst4pi6 wzrost stgzenia potasu w surowicy. Leki moczopqdne
oszczQdzajqce potas (np. spironolokton! triamteren lub amiloryd), suplementy potasu, zamienniki soli
kuchennej zawierajqce potas, mog4 powodowa6 znaczny wzrost stQZenia potasu W surowicy. W
z\Ntqzku z Iyrn powy2sze l4czenie cylazaprylu niejest zalecane (patrz punkt 4.4). Jesli takie lebzenie
skojarzone oka2e sip konieczne, zaleca siq Scisle kontrolowanie stq2enia Ooau.iloraro, 
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Leki moczooedne (tia4zdly lub diuretyki petlowe)
Uprzednie leczenie wysokimi dawkami diureryk6w moZe powodowa6 odwodnienie i ryzyko
niedociSnienia, podczas poczqtkowej terapii cylazaprylem (patrz punkt 4.4.). Dzialanie hipotensyjne
moZna zmniejszy6 przeryrvaj4c leczenie lekiem moczopgdnym, zwigkszajqc nawodnienie lub
przyjmuj4c sole, lub rozpocz46 leczenie stosuj4c niskie dawki cylazaprylu.

Tr6jpier6cieniowe leki przeciwdepresvjne /leki przeciwps),chotvczne/ Srodki znieczulajace/ opioidv
Leczenie skojarzone inhibitor6w ACE z pewnymi lekami znieczulajqcymi, tr6jpierScieniowyni
lekami przeciwdepresyjnymi i lekami przeciwpsychotycznymi, mo2e powodowa6 obni2enie ciSnienia
krwi (patrz punkt 4.4).

Niesteroidowe leki przeciwzap4lle l3llPZ),try ]rylllLwas acetylosalic)rlowJr w dawce 23 q/dobe
W przypadku jednoczesnego podawania inhibitor6w ACE zNLPZ ( np. kwasu acetylosalicylowego w
dawce zgodnej ze sposobem dawkowania dla lek6w przeciwzapalnych, COX-2 inhibitor6w i
nieselektywnych NLPZ), mole nastpi6 oslabienie dzialania hipotensyjnego. Ponadto jednoczesne
stosowanie antagonist6w receptora angiotensyny II i NLPZ moze prowadzi6 do podwyzszonego
ryzyka pogorszenia siE czynno5ci nerek, lqcznie z cigZkq niewydolno6ci4 nerek, ido zwigkszenia
stgZenia potasu w surowicy krwi, szczeg6lne u pacjent6w zju2 oslabion4 czynnoSci4 nerek. W
leczeniu skojarzonym naleZy zachowa6 ostro2noS6 przy dawkowaniu, szczeg6lnie u os6b starszych. Z
tego wzglQdu zaleca sig zapewnienie odpowiedniego nawodnienia pacjenta,jak r6wnie2 okresow4 r na
pocz4tku leczenia kontrolg czynnodci nerek.

l,eki sympatykomimetvczne
Leki sympa{komimetyczne mogq oslabia6 dzialanie przeciwnadciSnieniowe inhibitor6w ACE.

Leki przeciwcukrz)rcowe
Jednoczesne stosowanie inhibitor6w ACE i lek6w przeciwcukrzycowych (insuliny, doustnych lek6w
hipoglikemizuj4cych) moZe nasila6 dzialanie hipoglikemizuj4ce izwigkszai ryzyko hipoglikemii.
Dzialanie tojest bardziej prawdopodobne podczas pierwszych tygodni leczenia skojarzonego, u
pacjent6w z zaburzeniami czynnoSci nerek.

Zloto
Reakcje prrypominajqce objawyjak po podaniu azotan6w (w tym zaczerwienienie twarzy, nudnoSci,
wymioty i niedoci5nienie) byly rzadko obserwowane u pacjent6w stosuj4cych preparaty zlota w
iniekcjach (sodium aurothiomaleate) i jednoczednie inhibitor ACE.

l n n e
Podczas jednoczesnego stosowania digoksyny i produktu cylazaprylu nie stwierdzano zwigkszenia
stE2enia digoksyny w osoczu krwi. Nie obserwowano istotnych klinicznie interakcji podczas
jednoczesnego podawania produkru cl lazaprylu oraz azotanora. blokerow receptora H, i lek6r.r
przeciwzakrzepowych pochodnych kumaryny.

4,6 WptJrv na plodno66, ci4ip i laktacjg

Nie zaleca sig stosowania inhibitor6w ACE takich jak cylazapryl podczas pierwszego trymestru
ciqLy (patrz ptnkt 4.4).
Stosowanie inhibitor6w ACE takich jak cylazapryl jest przeciwwskazane w drugim i trzecim

^ : 4.3 i  4.4

Dane epidemiologiczne odnosz4ce si9 do ryzyka dzialania teratogennego w przypadku nar a2enia na
inhibitory ACE podczas pierwszego trymestru cieZl nie sq rozstrzygajqce, jednakZe nie moZna
wykluczyi niewielkiego zwiqkszenia ryzyka. Z wyj4tkiem koniecznosci kontynuowania leczenia
inhibitorami ACE, u pacjentek planuj4cych ciqzQ nalezy zastosowa6 alternatywne leczenie



rozpoczqt leczenie alternafwne. NaraZenie na inhibitory ACE w drugim itrzecim trymestrze ci42y
powoduje toksyczne dzialanie na ludzki p{6d (pogorszenie czytrno3ci nerek, ma}owodzie, op62nienie
kostnienia czaszki) i na noworodka (niewydolno56 nerek, niedodciSnienie tqtnicze, hiperkaliemia).
Je5li nara2enie na inhibitory ACE wyst4pito od drugiego trymestru ciq2y zaleca sig badanie
ultrasonograficzne czynnoSci nerek iczaszki. Noworodki, kt6rych ma{ki przyj mowa:ly inhibitory ACE
naleZy 5ci5le obserwowa6 ze wzglgdu na mo2liwo56 wyst4pienia niedoci$nienia (patrz punkty 4.3 t
4 .4) .

Poniewa2 brak danych na temat bezpieczefistwa stosowania cylazaprylu podczas karmienia piersi6 nie
zaleca sigjego stosowania. Korzystna bEdzie zmiana leczenia na altematywne o lepszym profilu
bezpieczeristwa podczas karmienia piersi4, szczeg6lnie podczas karmienia noworodk6w i dzieci
urodzonych przedwczeSnie.

4,7 
. Wplyw na zdolno66 prowadzenia pojazd6w i obslugiwania maszyn

Podczas prowadzenia pojazd6w mechanicznych lub obslugiwania urzqdzei mechanicznych w ruchu
nale2y wziq6 pod uwagp, ze czasami mogq wyst4pii zawroty glowy i uczucie zmgczenia, szczeg6lnie
na pocz4tku leczenia (patrz punkt 4.4 i 4.8).

4,8 Dzialanianiepoi4dane

Podczas leczenia cylazaprylem lub innymi inhibitorami ACE (zaznaczone gwiazdk{ obserwowano
nastgpujqce dzialania niepo24dane, z przedstawion4 ponizej czQstoSciq:
Bardzo czgsto (21/'10); cz9sto (>l/100 do <l/10); niezbyt czgsto (21/1000 do <l/100); rzadko
(U l/10000 do <1/1000); bardzo rzadko (<l/10000, w tym pojedyncze przypadki).

Zaburzenia krwi i ukladu chlonneso

zmniejszenie stgZenia hemoglobiny lub zmniejszenie warto6ci helnatokrytu,
zahamowanie czynnodci szpiku*, trombocytopenia*, leukopenia, neutropenia*,
agranulocytoza, niedokrwisto56 hemolityczna*, uo96lnione powiEkszenie wq2l6w
chlonnych*

bardzo rzadko

Za b urze n i a ukl aJ u i m m un ol ogi czn ego

choroby autoimmunologiczne*

Zaburzenia metabolizmu i odzryiania

bol glowy. zawroty glowy

zmianl  nasl ro ju* .  orndlenia* .  zaburzenra. , r ru
ll{
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depresja, parestezj e, spl4tanie, zaburzenia smaku

niedociSnienie, ortostatyczne Iub inne+

zawal serca, udar naczyniowy m6zgu, M6rny do znacznego obniZenia ci6nienia
tgtniczego u pacjent6w z grtpy ryzyka*, kolatanie serca, tachykardia*, objaw
Raynauda*

Zaburzenia ukladu oddechowego, klatki piersiowej i lr1dpiersia

niezlt blony Sluzowej nosa, b6l w klatce piersiowei

dusznoSd. zapalenie zatok*. zapalenie oskrzeli. alergiczne zapalenie pgcherzyk6w
plucnych /eozynofilowe zapalenie pluc, skurcz oikrieli

nudno6ci, biegunka+, wymioty*

b6l brzucha, niestrawno36, zaburzenia trawienia*

sucho66 blony Sluzowej jamy istne.l

zapalenie trzustki, obrzgk jelitowy+

Zaburzenia wqtroby i dr6g i6tciowych

cltolityczne_ lub cholestatyczne zapalenie w4troby z martwic4lub bez (w
wyj4tkowych przypadkach obserwowano cigZkie postacie), zihaazr<a,
niewydolno6c wqtrobl *

MlNts*finsYwu *ulttiwlA
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Zaburzenia sk6ry i tkanki podskdrnej

czgsto wysypka

niezblt cz9sto wykwit, swQdzenie*

rzadko nadwraZliwoS6/obrzgk: obrzgk twarzy, kohczyn, warg, jgzyka, naglodni i (lub)
krtani, pokrzywkat, !sienie*, luszczyca*

bardzo rzadko obfite pocenie sig*, pgcherzyca*, martwica toksyczno-rozpl;rwna nask6rka*,
zesp6l Stevensa-Johnsona*, rumiei wielopostaciowy*

Podczas stosowania inhibitor6w ACE opisywano zloZony zesp6l, wl4czajqc jeden
lub wigcej z nastgpuj4cych objaw6w: gorqczka, zapalenie naczyit, b6l mig$ni, b6l
staw6dzapalenie staw6w, obecno(6 przeciwcial przeciwj4drowych (ANA),
op62nione opadanie krwinek, eozynofilia i leukocltoza. Mo2e wystqpi6: wysypka,
nadwraZliwoSi na Swiatio lub inne zaburzenia dermatolosiczne.

Zaburzenia miqiniow o-szkie letowe i tkanki lqcznej

rzad ko b6l mi96ni, b6l staw6w

Zaburzenia nerek i drdg moczowych

rzadko uszkodzenie nerek. mocznica*

bardzo rzadko ostra niewydolno56 nerek, sk4pomocz/bezmocz*

Zaburzenia uktodu rozrodczego i piersi

niezbyt czgsto impotencja*

bardzo rzadko ginekomastia

Zaburzenia og6lne i stany w miejscu podania

czqsto zmQczenle

n iezbyt czgsto oslabienie*

o"p'r'ir**il luiiwri ulrowei i Fermacii
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Badania diapVostyczne

niezbyt czQsto umiarkowane zwigkszenie stgZenia mocznika i krBatyniny, przemijaj4ce po

zaprzestaniu leczenia, najczqSciej obserwowane u pacjent6w ze zwezeniem tgtnicy

nerkowej, z nadciSnieniem naczyniowo-nerkowym, zazwyczaj przemijajqca

hiperkaliemia

rzadko bialkomocz u pacjent6w z k{gbuszkowym zapaleniem nerek, zwigkszone stgZenie
bilirubiny, zwigkszenie aktywno6ci enzym6w w4trobowych (transaminaz,
alkal icznej fosfatazy, gamrna-glutamylotranspeprydazy), hiponatremia*

4.9 Przedawkowanie

Dostgpnych jest niewiele danych dotyczqcych przedawkowania u ludzi. Objawy zwi4zane z
przedawkowaniem inhibitor6w ACE mog4 obejmowai niedociSnienie, wstrzqs ukladu kr42enia,
zaburzenia elektrolit6w, niewydolno66 nerek, hiperwentylacjq, tachykardig, kolatanie serca,
bradykardig, zawrof glowy, niepok6j i kaszel.

Zalecanym postgpowaniem przy przedawkowaniu jest wykonanie wlewu doZylnego roztworu clrlorku
sodu 9 mg/ml (0.9%). JeSli wyst4pi niedociSnienie, naleZy pacjenta u{o2y6 w pozycji le2qcej na
plecach. JeSlijest taka mo2liwo56, mo2na rozwaLyt leczenie wlewem angiotensyny ll i /lub do2ylne
podanie katecholaminy.
Stymulacja pracy sercajest wskazana przy terapii oporrej na leczenie bradykardii. Objawy czynno6ci
Zyciowych, poziom elektrolit6w ora stQ2enie kreatyniny powinny by6 stale monitorowa e.

Je(li wskazane, cylazaprylat, aktywna posta6 cylazaprylu, moZe zosta6 usuniqty z ukladu kr4Zenia za
pomocq hemodializy (patrz punkt 4.4).

5. WT-ASCIWOSCIFARMAKOLOGICZNf,

5.1 WlaSciwo5cifarmakodynamiczne

Grupa I'amakoterapeutyczna: tnhibitory ACE, kod ATC: C09 AA08

Mechanizm dzialania
Cylazapryl jest wybi6rczym inhibitorem.ACE (ACE), wykazujqcym dlugie dzialanie. harnujqcym
aktywno56 ukladu renina-angiotensyna-aldosteron ikonwersjg nieak[wnej angiotensyny I do
angiotensyny II, kt6rajest substancjq o silnym dzialaniu naczynioskurczowym. U pacjent6w
z nadcirinieniem tQtniczym i przewlekl4 niewydolnodci4 serca, dzialanie produktu
cylazaprylu podawanego w zalecanych dawkach utrzymuje siq do 24 godzin.

Badania kliniczne/skutecznoSd
l\ uJc i !n i cn i e t qr n ic,.'
Cylazapryl powoduje obni2enie ciSnienia skurczowego i rozkurczowego u pacjent6w zar6wno w
pozycj i lez4cej,jak i stoj4cej, nvykle bez skladowej ortostatyczrej. Jest skuteczny we wszystkich
stopniach nadciSnienia tgtniczego pierwotnego oraz w nadci(nieniu tQtniczym pochodzenia
nerkowego. Hipotensyjne dzialanie cylazaprylu wystgpuje zwykle w czasie pierwszej godziny po
podaniu leku; maksymalne dzialanie obserwuje siq porniEdzy trzeci4 i si6dm4 godzinq. Czyrino56
serca (tqtno) pozostaje zwykle niezmieniona. Cylazapryl nie powoduje odruchowej tachykardii. jednak
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moge mie6 miejsce niewielkie i klinicznie nieistotne zmiany czgsto6ci serca. U czgSci pacjent6w
dzialanie hipotensyjne zmniejsza sig pod koniec okresu pomigdzy kolejnymi dawkami.

Dzia{anie przeciwnadcisnieniowe cylazaprylu utrzyrnuje sig podczas dlttgotrwalego leczenia. Nie
obserwowano gwaltownych wzrost6w ciSnienia tgtniczego po naglym odstawieniu leku.

W trakcie stosowania cylazaprylu u pacjent6w z nadcirlnieniem tgtriczym i z umiarkowanym lub
cig2kim zaburzeniem czynnoSci nerek, wskaZnik przes4czania klqbuszkowego i przeplyw nerkowy
pozostaj4 zwykle niezmienione, pomimo istotnego klinicznie obniZenia ciSnienia tqtniczego.

Podobniejak w przypadku innych inhibitor6w ACE, dzialanie hipotensyjne cylazaprylu moZe byi
rnniej skuteczne u pacjent6w rasy czarnej. Tym niemniej, r62ntce zwi4zane z przynale2no5ciq etn iczn4
pacjent6w nie s4ju2 jednoznaczne, gdy cylazapryl stosuje sig w skojarzeniu z hydrochlorotiazydem.

Przew le kla niewydolnoit serca
Nie przeprowadzono badari klinicznych wskazuj4cych na wplyw stosowania cylazaprylu na stany
chorobowe i umieralno56 u pacjent6w z niewydolnoSciq serca.
U pacjent6w z przewleklq niewydolno6ciq serca dochodzi do nadmiernej aktywacji ukladu renina-
angiotensyna-aldosteron oraz ukladu wsp6tczulnego, co powoduje skurcz naczyti w krq2eniu o96lnym
oraz sprzyja retencji sodu iwody. Hamuj4c aktywno36 ukladu renina-angiotensyna-aldosteron,
cylazapryl poprawia warunki hemodynamiczne w przeciq2onym sercu, poprzez zmniejszenie oporu
naczyniowego (afterload) i cii;nienia zaklinowania w kapilarach plucnych @reload), u pacjent6w
leczonychjuZ lekami moczopgdnymi i(lub) naparstnic4. Ponadto, u os6b tych istotnie zwigksza siq
wydolno6i wysilkowa, a rym samym poprawia sig jako66 Qcia. Dzialanie hemodynamiczne i
kliniczne leku wystppuje szybko i utrzymuje sig w czasie leczenia.

5.2 WaSciwo6ci farmakokinetvczne

Absorpcja
Cylazapryl dobrze sig wchlania i ulega szybkiemu przeksztalceniu do postaci aktywnej -
cylazaprylatu. Posilek bezpo3rednio przed zuiryciem w niewielkim stopniu op6Znia i zmniejsza
wchlanianie leku,jednak zjawisko to nie ma znaczenia dla prowadzonej terapii. BiodostppnoS(
cylazaprylatu po doustnym podaniu cylazaprylu, oceniana na podstawie obecnofci leku w moczu
wynosi okolo 60%. Najwigksze stgZenie w surowicy osi4ganejest w czasie dw6ch godzin po podaniu
leku ijest wprost proporcjonalne do dawki.

El iminacja
Cylazaprylatjest wydalany w postaci niezmienionej przez nerki. Podczas podawania produktu
cylazaprylu raz na dobq, efektywny okres p6llrwania cylazaprylatu wynosi dziewigi godzin.

Farmakokinetyka w populacjach specjalnych
Niewydolnoit nerek U pacjent6w z zaburzeniem czynno5ci nerek stg2enie cylazaprylan w surowicy
jest wiEksze, ni2 u pacjent6w ze zdrowymi nerkami, poniewa2 przy zmniejszonym klirensie
kreatyniny zmniejszonyjest r6wnie2 klirens leku. U pacjent6w z calkowit4 niewydolnoriciq nerek lek
niejest wydalany, zaS hemodializa zmniejsza stgZenie cylazaprylu i cylazaprylatu w surowicy w
ograniczonym stopn;u.

()soby slarsze: W grupie pacjent6w w podeszlym wieku, u kt6rych czynnosc nerek jest odpowiednia
do wieku, stpZenie cylazaprylatu w surowicy moze by6 do 40% wigksze, zaf klirens do 20olo mniejszy,
ni2 u os6b mlodszych.

Niewydolnolt wqtloby: lJ pacjent6w z marsko(ciq w4troby obsenl'owano zwiqkszone st€Zenia w
osoczu oraz zmniejszony klirens osoczowy inerkowy, co bylo bardziej nasilone w przypadku
cylazaprylu niz jego aktywnego metabolitu' cylazaprylatu 
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Niewydolnoil serca: U pacjentow z przewleklq niewydolnodciq serca klirens cylazaprylatu jest
proporcjonalny do klirensu kreatyn iny. Z tego wzglgdu zmiany w dawkowaniu nie odbiegaje od tych,
kt6re zostaly okre6lone dla pacjent6w z zabtrzeniem czynnoSci nerek (patrz punkt 4.2).

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczefistwie

Przedkliniczne badania bezpieczefistwa nie wykazaly jakiegokolwiek specjalnego zagrozenia dla ludzi
na podstawie konwencjonalnych badaf bezpieczeftstwa fannakologicznego, toksycznoSci podw6jnej
dawki, genotoksycznoSci i dzialania rakotw6rczego.
Inhibitory konwertazy angiotensyny, jako grupa, wykazujq szkodliwe dzialanie na p62niejszy rozwtij
p{odu, powodujqcy 6mier6 plodu i wady wrodzone, szrzeg6l e czaszki.
Odnotowano przypadki toksycznego dzialania na pl6d, op6Znionego rozwoj u wewnqtrzmacicznego i
dro2nego przewodu tgtniczego. Povr.yZsze nieprawidlowosci w rozwoju uznano za czgsciowo zaleLne
od wplywu inhibitor6w ACE na uklad renina-angiotensyna plodu oraz czgriciowo bgd4ce wynikiem
nieddkrwienia spowodowanego niedociSnieniem matki, i zmniejszeniem przeplywu krwi przez
lozysko i tlenu,/skladnik6w od2ywczych dostarczanych dla plodu

6. DANE FARMACf,UTYCZNE

6,1 Wykaz substancji pomocniczych

Rdzeri:
Laktoza jednowodna
Skrobia kukurydziana
Celuloza mikrokrystaliczna
Hypromeloza
Sodu stearylofumaran

Otoczka:
Hypromeloza
Makrogol
Tytanu dwutlenek (E I 7l )

6,2 Niezgodno6ci farrnaceu$czne

Nie dotyczy.

6.3. Okres wa2no5ci

2 lala

6.4 Specjalne Srodki ostroino5ci podczas przechov,,;.rnania

Przechowywa6 w temperaturze poni2ej 30.C.
Przechowywad w oryginalnym opakowaniu.
Przechowywad w rniejscu niewidocznym i niedostgpnym dla dzieci.

6,5 Rodzaj i zawartoS6 opakowania

Po.jemnik polietylenowy o pojemnosci 30 ml, z zakrptkq polipropylenow4 z odrywanym pierscieniem
gwarancyjnym i ze Srodkiem pochlaniajqcym wil9o6 w pojemniku, w tekturowym pudelku.

Dost€pne opakowania:
W opakowaniu znajduje sig 14 lub 30 tabletek powlekanych.
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Nie wszystkie wielkoSci opakowafr musz4 znajdowa6 siq w obrocte.

6.6 Specjalne Srodki ostroznosci dotycz4ce usuwania i przygotowania produktu leczniczego do

slosowania

W celu ochrony leku przed dostgpem os6b niepowolanych, zakrgtka opakowania zaopattzona1est w
plombg gwarancyjn4.
Nalezy postQpowad zgodnie z poni2szymi rysunkami w celu prawid{owego otwarcia opakowania:

O WCISNAC MOCNO O WCISNIETA ZAKRhIKE
ZAKRETKq PRZEKRQCICOPOLOBROTU

Wszelkie resztki niewykorzystanego produktu lub jego odpady naleZy usunq6 w spos6b zgodny z
m ie.jscowymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Celon Pharma Sp. z o.o.
ul. Ogrodowa 24, Kielpin
05-092 Lomianki
Tel. (22\751 59 33
Far.  (22) 75l '  44 58
e-mail : info@celonpharma.com

S. NUIUER(.Y) POZWOLENIA(I9NA DOPUSZCZENIE DO OBROIU

l?009
9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

/ DATA PRZEDI-UZENIA POZWOLENIA

A6,o9. ){il)n '
10. DATA ZATWIERDZENTA LUB CZQSCTOWEJ ZMTANY TEKSTU

CHARAKTERYSryKI PRODI]KTU LECZNICZEGO

06,09. JDr},".
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