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CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

I. NAZWA PRODUKTU LECZNICZf,GO

Cilapril, I mg, tabletki powlekane

: at liil

2. SKI-AD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

KaZda tabletka zawiera I mg cylazaprylu (Cilazaprilum) w postaci cylazaprylu jednowodnego (1,04

mg).
Substancja pomocnicza: ka2da tabletka zawiera I 84,90 mg laktozy jednowodnej.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6. I .

3. POSTACFARMACEUTYCZNA

Tabletka powlekana.
Tabletki powlekane s4 okr4gle, dwuwypukle, o barwie bialej, podzielone rowkiem zjednej strony, z
drugiej strony z oznaczeniem mocy,,l".
Tabletkg moZna podzieli6 na polowy.

4. SZCZEGOI,OWE DANE KLINICZNf,

4,1 Wskazania do stosowania

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

4.2 Dawkowanie i spos6b podawania

Cilapril nalezy podawaf raz na dobq. Produkt mo2e by6 przyjmowany niezaleZnie od posilk6w.
Produkt Cilapril nale2y przyjmowa6 codziennie mniej wigcej o tej samej porze.

NadciSnienie tetnicze
Zalecana dav,tka poczqtkowa to l mg raz na dobq. Dawkg naleZy dostosowywa6 indywidualnie, w
zalezno{ci od warto5ci ci5nienia tgtniczego, a2 do uzyskania w}arSciwej kontroli ci6nienia. U
wiqkszoSci pacjent6w stosowana dawka podtrzymujqca wynosi 2,5 mg do 5,0.mg na dobg.
U pacjent6w ze wzmoZonq aktywacjq ukladu renina-angiotensyna-aldosteron (w szcze96lnoSci
pacjenci z niedoborem sodu i/lub odwodnieni, triewydolnoSciq serca lub cigZkim nadciSnieniem) moZe
wystgpowa6 nadmierne obni2enie ciSnienia krwi przy dawce poczqtkowej. W tej grupie pacjent6w
zalecanajest niZsza dawka poczqtkowa 0,5 mg raz na dobg. Rozpoczynanie leczenia powinno obywai
sig pod kontrolq lekarza.

Pacienci z nadciSnieniem tetniczvm przyimuiacy leki moczopedne
W celu zapobiegania objawowego niedociSnienia tgtniczego, lek moczopgdny nale2y odstawii na dwa
do trzech dni przed rozpoczgciem podawania produktu Cilapril. W razie potrzeby mo2na potem
wznowi6 jego stosowanie. Zalecana dawka poczqtkowa produktu Cilapril w te.j grupie pacjent6w to
0-5 mg raz na dobg.

Przewlekla niewrydolnoS6 serca
U pacjent6w z niewydolnoSci4 serca zalecana dawka poczqtkowa to 0,5 mg na (pl4rJ({&egqiavo r,}lrt{i{VtA
rozpoczynania leczenia pacjent powinien pozostawa6 pod Scislq kontrolq lekarsi;6rTerdasskBlFd#fl$riht Fsrmaqt
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by6 kontynuowana przez okolojeden tydzierl. Je6li dawkajest dobrze tolerowana, mozra j4 zwigkszac
zachowuj4c tygodniowe odstgpy i w zalelno{ci od stanu klinicznego pacjenta mozra jq zwiqkszad do
1,0 mg lub 2,5 mg. Maksymalna dawka wynosi 5,0 mg na dobq.
Zalecane dawkowanie cylazaprylu w przewleklej niewydolno6ci serca bardziej opiera sig na poprawie
objaw6w, niZ na danych wskazujEcych na obni2enie zachorowalno(qi oraz (mierlelno6ci w tej grupie
pacjent6w (patrz punkt 5.1).

Pacienci z nierwdolno5cia nerek
U pacjent6w z niewydolnoSciq nerek wymaganejest zmniejszenie dawki leku, w zale2no6ci od
klirensu kreatyniny (patrz punkt 4.4). Zalecanyjest poniZszy schemat dawkowania:

ahelal  Teleacne r lawLnu,an ie r r Z nerek
Klirens kreatlniny Dawka poczqtkowa Dawka maksymalna

> 40 ml/min I rng raz na dobg 5 mg raz na dobg

l0-40 mlimin 0,5 mg raz na dobq 2,5 mg raz na dobp

<  10  m l /m in Niezalecane

U pacjent6w z nadciSnieniem nerkowo-naczyniowym zwigkszone jest ryzyko wyst4pienia cig2kiej
hipotonii i niewydolno6ci nerek. W tej grupie pacjent6w poczqtkowe leczenie powinno siq odbywac
pod Scislq kontrol4 lekarsk4 w matych dawkach, ostroZnie zwigkszanych. Jedli dodatkowo pacjent
przyjmuje feki moczopgdne, naleLy przerwat ich stosowanie a czynnoS6 nerek powinna byi
kontrolowana w pierwszych tygodniach terapii cylazaprylem. Wyniki badari klinicznych pokazujq, 2e
klirens cylazaprylu jest zwiqzany z klirensem kreafniny u pacjent6w z przewleklq niewydolnoiciq
serca. Zalecane jest specjalne dawkowanie u pacjent6w z przewlekl4 niewydolnoSciq serca oraz
zaburzon4 czy nno6ciq nerek.

Pacienci z marskoScia watroby
U pacjent6w z marskoSci4 wqtroby (ale bez wodobrzusza), kt6rzy wymagaj4 leczenia nadci6nienia,
cylazapryl powinien by6 podawany z zachowaniem szczeg6lnej ostro2nosci, w dawce nie wigkszej ni2
0,5 mg na dobg, wraz z dokladnym kontrolowaniem ci6nienia, z uwagi na ryzyko znacznego obni2enia
ci:3nienia tgtniczego.

Pacienci w podeszlvm wieku z nadci5nieniern
Leczenie nadciSnienia naleizy rozpoczynal od dawki 0,5 mg do 1,0 mg raz na dobg. Nastgpnie dawnp
podtrzymujqcq moZna zwigkszai w zaleLnoici od indywidualnej reakcj i na leczenie i stanu
klin icznego.

Pacienci w nodeszlvm wieku z przewlekla niewvdolno6cia serca
Nalezy SciSle przestrzegad zalecefi dotyczqcych dawki poczqtkowej, kt6ra wynosi 0,5 mg.

Dzieci
Nie okreSlono doffchczas bezpiecze6stwa stosowania ani skuteczno6ci produktu leczniczego dzieci,
dlatego nie zaleca sip podawania produktu cylazaprylu w tej grupie pacjent6w.

4,3 Przeciwwskazania

Nadwra2liwoS6 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 obrzgk naczynioruchowy.
Drugi i trzeci trymestr ci4zy (patrz punkt 4 4 i 4'6)' 
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Specjalne ostrzeienia i Srodki ostroZno6ci dotyczece stosowania

Ciq2a

Nie naleZy rozpocryna6 podawania inhibitor6w ACE podczas ciq\.,2 wyj4tkiem konieczno6ci
kontynuowania leczenia inhibitorami ACE, u pacjentek planuj4cych ciqZq naleZy zastosowao
alterna{wne leczenie przeciwnadcirlnieniowe, o ustalonym profilu bezpieczefistwa stosowania w

ciqzy. W prrypadku stwierdzenia ciqZy, leczenie inhibitorami ACE nale2y natychmiast przerwa6, i
jeSlijest to wskazane, rozpoczq| leczenie altematywne (patrz punkt 4.3. i 4.6).

NiedociSnienie tgtnicze

Inhibitory ACE mogq powodowa6 powa2ne niedociSnienie tgtuicze, szczeg6lnie w poczqtkowym
leczeniu. Niedoci5nienie tgtnicze po pierwszej dawce jest bardzo prawdopodobne u pacjent6w ze
wzrno2on4 aktywacjq ukladu renina-angiotensyna-aldosteron, na przyklad z nadciSnieniem nerkowo-
naczyniowym lub innyrni przyczynami powoduj4cymi niewydolno56 nerek, z niedoborem sodu lub
odwodnieni, b4d2 wczeSniej leczeni intrymi lekami rozszerzajqcymi naczynia.

W niedoci6nieniu tqtniczym pacjent powinien pozostawa6 w spoczynku w pozycji le2qcej i powinien
mief podane leki zwigkszajqcych objEtoSi krwi kr424cej. Po uzupelnieniu objqtoSci,krwi kr4zQcej
leczenie produktem Cilapril moZe by6 kontynuowane, ale powinna zosta6 podana najniZsza dawka.
JeSli jednak objawy niedociSnienia siq utrzymujq nale2y odstawi6 lek.

U pacjent6w znajdujqcych sig w grupie ryzyka, leczenie cylazaprylem naleiry rozpoczynat pod
(cislym nadzorem medycznym, przy zastosowaniu niskiej dawki poczqtkowej, ostroznie zwiEkszanej.
JeSli to moZliwe, odstawianie lek6w moczopgdnych powinno byi stopniowe.
Podobna ostrozro56 powinna by6 zachowana w grupie pacjent6w z dusznic4 bolesn4lub chorobq
naczyniowq m6zgu, u kt6rych niedociSnienie tgtnicze mo2e powodowai zawal lub niedokrwienie
m6zgu.

Niewydolno56 nerek

U pacjent6w z niewydolnoSci4 nerek dawkg leku naleZy dostosowa6 do klirensu kreatyniny (phtrz
punkt 4.2). W tej grupie pacjent6w nale2y rutynowo monitorowa6 potas oraz kreatyning.
Inhibitory ACE majq uznane ochronne dzia{anie na nerki, jednak mogq powodowa6 odwracalne
uszkodzenie funkcj i nerek w miejscu zmniejszenia przeplywu nerkowego, czy tez z powodu
obustronnego zwg2enia tgtnicy nerkowej, ciq2kq zastoinowq niewydolnoSi serca, odwodnienie,
niedob6r sodu lub wysokie dawki lek6w moczopEdnych, podczas jednoczesnego przyjmowania
niesteroidowych lek6w przeciwzapalnych (NLPZ). Dzialaniem zapobiegawczym jest odstawienie lub
czasowe przerwanie stosowania lek6w moczopEdnych, rozpoczynanie terapii bardzo nisk4 dawk4
poczqtkouq inhibitor6w ACE. oraz ostro/ne zwigkszanie dar.rki.

U pacjent6w ze zwQ2eniem tqtnic nerkowych, aktywno36 ukladu renina -an'giotensyna-aldosterorr,
pomaga utrzyma6 przeplyw nerkowy powodujqc zwgZenie tgtniczek odprowadzaj4cych. St4d blokada
uk{adu angiotensyny II i ewentualny wzrost tworzenia bradykinily, powoduje rozszerzenie
tgtniczkowych naczyf odprowadzajqcych, skutkuj4c zmniejszeniem ciSnienia w klgbuszkach
nerkowych. NiedociSnienie powoduje ponadto zmnie.jszenie przeptywu nerkowego (patrz punkt 4.4.
,,NiedociSnienie tgtnicze"). W przypadku pacjent6w ze zwQZeniem tQtnicy nerkowej leczonych
cylazaprylem mo2e wyst4pii zwipkszone ryzyko niewydolno6ci nerek, lqcznie z cig2kim
uszkodzeniem nerek, podobniejak w przypadku stosowania innych lek6w dzialajqcych na uk{ad
renina-angiotensyna. Jednak2e ostro2n056 powinna by6 zachowana w tej grupie pacjent6w. JeSli
wyst4pi niewydolno56 nerek, nale2y przerwai leczenie.
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Obrzgk nacrynioruchowy jest zwiqzany z leczeniem inhibitorami ACE, z cz€stosciq wystqpowania na

poziomie 0.1-0.5%. Obrzqk naczynioruchowy zwi4zany z leczeniem inhibitorami ACE mo2e
powodowa6 okresowq opuchliz g twarzy, ustgpujQcq po odstawieniu leku lub silny obrzgk gardla z

utrudnionym oddychaniem, kt6ry wymaga natychmiastowego udzielenia pomocy lekarskiej, gdy2

rnoze zagrai!.at,2yciu. MoZe wystEpowa6 obrzgk naczynioruchowy jBlit, k16ry wystgpuje w ci4gu
pierwszych 24-48 godzin leczenia. Ryzyko wystqpienia obrzgku naczynioruchowego jest wigksze u

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

Anafilaksja

Hemodializa: U pacjent6w leczonych inhibitorami ACE zabiegi dializy z zastosowaniem blon
dializacyjnych o wysokim przeptywie (np. AN69), mogq prowadzi6 do wystqrienia reakcj i
anafilaktycznej. N ale|y rozwu2y6 uzycie do dializy r62nych O'p6w blon lub innych lek6w
przeciwnadciSnieniowych.

Afereza lipoprotein o malej gqstolci(LDL): U pacjent6w leczonych inhibitorami ACE podczas aferezy
LDL z zastosowaniem siarczanu dekstranu prawdopodobny j est zagra2ajqcy 2yciu wstrz4s
anafilaktyczny. W celu uniknigcia wstrzesu, przed ka2d4 aferez4 nale{ czasowo przerwa6 terapig
inhibitorami ACE.

Odczulenie: Reakcje anafilaktyczne moge wystapil takLe u pacjent6w poddawanych terapii
odczulaj4cej z uiciem jadu osy lub pszczoty prryjmujqcych inhibitory ACE. Dlatego tez nalezy
przerwa6 leczenie cylazaprylem przed rozpoczgciem terapii odczulajqcej. Dodatkowo w takich
przypadkach nie wolno zastgpowa6 cylazaprylu lekami beta-adrenolitycznymi.

Niewydolno56 wqtroby

W rzadkich przypadkach stosowanie inhibitor6w ACE mo2e wiqza6 s19 z zaburzeniami czynno6cr
w4troby, takimi jak zwigkszenie aktywnoSci enzym6w wqtrobowych (transaminazy, bilirubina,
fosfataza zasadowa, GGT) i wyst4pieniem cholestazy z martwicq lub bez. Je6li w trakcie leczenia
inhibitorami ACE wystqpi 26haczka lub zwigkszenie aktywno6ci enzym6w w4trobowych, leczenie
cylazaprylem nalety przerwat, za{ chorego podda6 wla5ciwej obserwacji. U pacjentow z mariko5ci4
wqtroby (ale bez wodobrzusza), kt6rzy wymagajq leczenia nadciSnienia, cylazapryl powinien byi
podawany z zachowaniem szczeg6lnej ostro2noSci w niskiej dawce, z uwagi na ryzyko znacznego
obniZenia ciSnienia tgtniczego (patrzpt kt4.2). U pacjent6w z wodobrzuszem, nie zaleca siq
slosou ania cylazaprylu.

Neulropenia

Rzadko opisyuano neutropeniq i agranulcicytozq podczas slosowania inhibitorou ACE. Szczegolnie
naleLy rozwa2y(, okresow4 kontrolg liczby knlinek bialych u pacjent6w z chorobq nerek w przebiegu
kolagenozy oraz u pacjent6w otrzymujqcych leki immunosupre syjne, zwlaizcza, je6li wystgpujq u nich
zaburzen ia c4 nnosci nerek.

Stg2enie potasu w surowicy

Inhibitory ACE mogq powodowa6 wzrost stQ2enia potasu w surowicy, poniewaZ hamujq uwalnianie
aldosteronu. Zwykle ten wplyw niejest istotny u pacjent6w ze zdrowymi nerkami.
Jednoczesne stosowanie lek6w moczopgdmych oszczgdzajqcych potas, uzupelnianie potasu lub
podawanie zwiqzk6w zawieraj4cych sole potasu rnoZe prowadzii do wzrostu stQ2enia potasu w
surowicy, zwlaszcza t pacjent6w z zaburzon4 czynnoSci4 nerek. JeSli wskazane jest jednoczesne
podawanie takich produkt6w, w6wczas rozpoczynajqc leczenie produktem cylazaprylu nale2y
zmniejszy6 ich dawki oraz starannie monitorowad stQzenie potasu w surowicy i parametry oceniajqce
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Cukrzyca

Stosowanie inhibitor6w ACE u pacjent6w z cukrzyce moze potQgowa6 dzialanie doustnych lek6w
hipoglikemizuj4cych lub insuliny, szczeg6lnie u pacjent6w z zaburzBniami czynno5ci nerek. U tych
pacjent6w, poziom cukru powinien by6 monitorowany na pocz4tku leczenia inhibitorami ACE.

Znieczulenie do zabieg6w chirurgicznych

Stosowanie inhibitor6w ACE razem ze stosowanymi przy zabiegach chirurgicznych lekami
anestezjologicznymi, kt6re r6wniez obniZaj4 ciSnienie tgtnicze, mo2e prowadzi6 do hipotonii
(n iedociSnienia). W takich przypadkach wskazanejest podanie we wlewie produkt6w zwigkszajqcych
objgtoS6 osocza.

Zw gLenie aorly / kardiomiopatia przerostowa
Ryzyko wyst4pienia cigZkiego niedociSnienia wystgpuje w przypadku leczenia inhibitorami ACE u
pacjent6w z obturacyjnymi chorobami serca (np. ze zwg?eniem zastawki aorty lub zastawki
dwudzielnej lub kardiomiopatiq przerostowq ze zwgZeniem drogi odplywu z lewej komory), w
przypadku, gdy pojemno66 minutowa serca nie zapewnia wystarczaj4cego rozszerzenia naczyti w
ustroj u.

Nietolerancja laktory

Produkt zawiera laktozg. Nie powinien by6 stosowany u pacjent6w z rzadko wystEpuj4c4 dziedzicznq
nietolerancjq galaktozy, niedoborem laktazy typu Lapp lub zespolem zlego wchlaniania glukozy-
galaktozy.

EtnicznoS6

Obni2one dzialanie przeciwnadci6nieniowe zwi4zane ze stosowaniem inhibitor6w ACE wystgpuje u
rasy czamej. W tej grupiejest r6wnie2 wigksze ryzyko wyst4pienia obrzgku naczynioruchowego.

4.5 Interakcje z innymi produktami lecznicrymi i inne rodzaje interakcji

Lit
Zglaszano przypadki odwracalnego zwiqkszenia stqZenia litu w surowicy i nasileniajego toksycznofci
podczas jednoczesnego stosowania inhibitor6w ACE. Jednoczesne stosowanie z tiazydowymi lekamr
moczopgdnymi, mo2e powodowa6 zwigkszenie toksycznoSci litu i nasilai ju2 wystqpujqcq
toksycznoS6 litu przy stosowaniu inhibitor6w ACE.
Nie zaleca sig jednoczesnego stosowania cylazaprylu i litu. Jeili takie leczenie. skojarzone okaZe sig
konieczne. zaleca siE scisle kontrolouanie stg2enia litu ra surou icy krr,r i.

Inne leki przeciwnadciSnieniowe
Dodatkowe dzialanie mo2na zaobserwowa6 przy stosowaniu cylazaprylu w skojarzeniu z innymi
lekami przeciwnadciSnieniowymr.

Leki moczopedne oszczedzajace potas. suolementv potasu. zamienniki soli kuchennej zawierajace
potas
Zwykle stgZenie potasu pozostaje na staiym poziome, jednak u niekt6rych pacjent6w w trakcie
leczenia cylazaprylem moZe wystqpid wzrost stgZenia potasu w surowicy. Leki moczopgdne
oszczgdzaj4ce potas (np. spironolokton, triamteren lub amiloryd), suplementy potasu, zamienniki soli
kuchennej zawieraj4ce potas, mogq powodowaf znaczny wzrost stQ2enia potasu w surowicy. W
zwiqzku ztym powyZsze l4czenie cylazaprylu niejest zalecane (patrz punkt 4.4). Jesli takie leczenle
skojarzone okaze siq konieczne, zaleca siq Scisle kontrolowanie stgZenia poras$;,1*s;rt f.r{ts: y::r#_llir_*,fu
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Leki moczopedne (tia4rdy lub diuretvki petlowe)
Uprzednie liczenie wysokimi dawkami diuretyk6w moZe powodowa6 odwodnienie i ryzyko
niedocisnienia, podczas poczqtkowej terapii cylazaprylem (patrz punkt 4.4.). Dzialanie hipotensyjne

moZna zmniejszy6 przerywaj4c leczenie lekiem moczopqdnym, zwiqkszajqc nawodnienie lub
przyjmujqc sole, lub rozpoczq6 leczenie stosuj4c niskie dawki cylazaprylu'

L"""enie skojarzone inhibitor6w ACE z pewnymi lekami znieczulajqcymi, tr6jpierscieniowymi .
lekami przeciwdepresyjnymi i lekami przeciwpsychotycznymi, moZe powodowa6 obniZenie ciSnienta

krwi (patrz punkt 4.4).

W przypadku jednoizesnego podawania inhibitor6w ACE z NLPZ ( np. kwasu acetylosalicylowego w

dawce zgodnej ze sposobem dawkowania dla lek6w przeciwzapalnych, coX-2 inhibitor6w i

niesblektywnych NLPZ), moZe nast4pi6 oslabienie dzia{ania hipotensyjnego. Ponadto jednoczesne

stosowanie antagonist6w receptora angiotensyny Il i NLPZ moze prowadzi6 do podwy2szonego

ryzyka pogorszenia sig czynno(ci nerek, lqcznie z cigzkq niewydolnoSciq nerek, i do zwigkszenia

stg2enia potasu w surowicy krwi, szczegllne u pacjent6w z juZ oslabionq czynno3ci4 nerek. W

leczeniu skojarzonym naleZy zachowai ostro2nori6 przy dawkowaniu, szczeg6lnie u os6b starszych. Z

tego wzglgdu zaleca sig zapewnienie odpowiedniego nawodnienia pacjenta,jak r6wnie2 okresowq i na

pocz4tku leczenia kontrolg czynnoSci nerek.

Leki sympatykomimeUczne
Leki sympatykomimelrczne mog4 oslabia6 dzialanie przeciwnadcisnieniowe inhibitor6w ACE.

Leki przeciwcukrzycowe
Jednoczesne stosowanie inhibitor6w ACE i lek6w przeciwcukrzycowych (insuliny, doustnych lek6w

hipoglikemizujqcych) moze nasila6 dzialanie hipoglikemizuj4ce izrvigksza6 ryzyko hipoglikemii.

Dzialanie tojest bardziej prawdopodobne podczas pierwszych tygodni leczenia skojarzonego, u
pacjent6w z zaburzeniami czynno6ci nerek.

Zloto
Reakcje przypominajqce objawyjak po podaniu azotan6w (w tym ziczerwienienie twarzy, nudno6ci,

wymioty i niedoci5nienie) byly rzadko obserwowane u pacjent6w stosujqcych preparaty zlota w

iniekcjach (sodium aurothiomaleate) i jednoczeSnie inhibitor ACE.

lnne
Podczas jednoczesnego stosowania digoksyny i produktu cylazaprylu nie stwierdzano zwigkszenia
stgZenia digoksyny w osoczu kIwi. Nie obserwowano istotnych klinicznie interakcji podczas
jednoczesnego podawania produktu cylazaprylu oraz azotanow. bloker6w recgptora H: i lek6w
przeciwzakrzepowych pochodnych kumainy.

4.6 Wplyrv na plodno66, ci42p i laktacjp

Nie zaleca sip stosowania inhibitor6w ACE takich jak cylazapryl podczas pierwszego trymestru
ci42y (patrz ptnkt 4.4).
Stosowanie inhibitor6w ACE takich jak cylazapryl jest przeciwwskazane w drugim i trzecim

4.3 i  4.4).

Dane epidemiologiczne odnoszqce si9 do ryzyka dzialania teratogennego w przypadku narazenia na
inhibitory ACE podczas pierwszego trymestru ci42y nie s4 rozstrzygaj4ce, jednakZe nie mo2na
wykluczyi niewielkiego zwiEkszenia ryzyka. Z wyj4tkiem koniecznoSci kontynJowania leczenia
inhibitorami ACE, u pacjentek planujqcych ci429 naleiry zastosowa6 alternatywne leczenie
przeciwnadciSnieniowe, o ustalonym profilu bezpieczeristwa stosowania w ciqr$iLliqoFritmdkt'tt :i!!l{{.}i(IA
stwierdzenia ciqzy nalezy natychmiast przerwa6 leczenie inhibitorami ACE i, je*imdamsHdlsfuElokowol i Farmaq
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rozpocz4| leczenie alternafwne. Nara2enie na inhibitory ACE w drugim i trzecim trymestrze ciqzy

powoduje toksyczne dzialanie na ludzki pl6d (pogorszenie czynnofci nerek, malowodzie, op62nienre

tostnienia craszki) i na noworodka (niewydolno56 nerek, niedodciSnienie t9tnicze, hiperkaliernia).

Je6li nara2enie na inhibitory ACE, wyst4pilo od drugiego trymestru ciq2y zaleca siQ badanie

ultrasonograficzne czynnosci nerek iczaszki. Noworodki, kt6rych malki przyimowaly inhibitory ACE

nalezy Sci3le obserwowad ze wzglgdu na mo2liwo56 wystqpienia niedociSlienia (patrz punkty 4.3 i

4 .4) .

Poniewa.Z brak danych na temat bezpieczefistwa stosowania cylazaprylu podczas kannienia piersi4 nie

zaleca siqjego stosowania. Korzystna bgdzie zmiana leczenia na alternatywne o lepszym profilu

berpl""r"tistwa podczas kannienia piersi4 szczeg6lnie podczas karmienia noworodk6w i dzieci

urodzonych przedwcze6nie.

4.7 Wptpv na zdolno56 prowadzenia pojazd6w i obslugiwania maszyn

Podczas prowadzenia pojazd6w mechanicznych lub obslugiwania urz4dzeri mechanicznych w ruchu

nalezy wziq6 pod uwagg, 2e czasami mog4wyst4pi6 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 gwiazdkq) obserwowano

nastgpujqce dzialania niepo2qdane, z przedstawion4 ponizej czqstoSciq:
Bardio czgsto (-1l10); czqsto ()1/100 do <1/10); niezblt czQsto (>l/1000 do <1/100); rzadko
(>l/10000 do <l/1000); bardzo rzadko (<l/10000, w tym pojedyncze przypadki).

iv! !N a& ! !,is,r I

ne0art?meni Polityki lekowel i Farmaclr
vr 952 Warszawa

Zaburzenia lo"wi i ukladu chlonnego

bardzo rzadko zmniejszenie stgZenia hemoglobiny lub zmniejszenie waltoSci hematokrytu,

zahamowanie czynnoSci szpiku*, trombocl'topenia*, leukopenia, neutropeniax,
agranulocytoza, niedokrwistoi6 hemolityczna+, uog6lnione powigkszenie wqzl6w

chlonnych*

Zaburzenia ukladu immunologicznego

bardzo rzadko choroby autoimmunologiczne+

Zaburzenia me tabol izmu i od|\.vviania

bardzo rzadko hipoglikemia

Zab urz en ia ukladu n erw oru e go

czesto b6l glowy, zawroty glowy

niezbyt czQSto zmiany nastroju*, omdlenia*, zaburzenia snu



rzadko depresja, parestezje, splqtanie, zaburzenia smaku

bardzo rzadko neuropatia

Zabarzenia serca i naczyniowe

cz9sto niedociSnienie, orto statyczne lub inne*

niezbyt czgsto zawal serca, udar naczyniowy m6zgu, nt6rny do znacznego obniZenia ci6nienia
tptniczego u pacjent6w z grupy ryzyka*, kolatanie serca, tachykardia+, objaw
Raynauda*

bardzo rzadko zapalenie naczyft

Zaburzenia ukladu oddechowego, klatki piersiowej i ir6dpiersia

czQSto kaszel

niezby czqsto nie44 blony Sluzowej nosa, b6l w klatce piersiowej

rzadko duszno66, zapalenie zatok*, zapalenie oskrzeli, alergiczne zapalenie pgcherzyk6w
plucnych /eozynofilowe zapalenie pluc, skurcz'oskrzeli

Zaburzenia 2olqdka i jelit

czQSto nudnoSci, biegunka*, wymioty*

niezbyt czpsto b6l brzucha. niestrawno66, zaburzenia trawienia*

rzadko sucho56 blony Sluzowej jamy ustnej

bardzo rzadko zapalenie trzustki, obrzpk jelitowy*

Zaburzenia wqtroby i dr6g 26lciowych

bardzo rzadko cytoliryczne lub cholestatyczne zapalenie w4troby z martwicq lub bez (w
wyjqtkowych przypadkach obserwowano cig2kie postacie), Z(>llaczka,
niewvdolno66 watrobv+

rv{IF+[$]i:rst{ri-t$vc ?,[rli,OW la
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Zaburzenia sk6ry i tkanki podsk6rnej

czQsto wysypka

niezblt czQsto wykwit, swgdzenie*

rzadko nadwraZUwo56/obrzgk: obrzgk twarzy,konczyn, warg, jgzyka, nagloSni i (lub)
krtani, pokrzywka*, lysienie*, llszczyca*

bardzo rzadko obfite pocenie sig+, pgcherzyca*, martwica toksyczno-rozplywna nask6rka*,
zesp6l Stevensa-Johnsona*, rumief wielopostaciowy*

Podczas stosowania inhibitor6w ACE opisywano zloZony zesp6i, wlqczajqcjeden
lub wigcej z nastgpuj4cych objaw6w: gor4czka, zapalenie naczyft, b6l mi96ni, b6l
staw6w/zapalenie staw6w, obecno56 przeciwcial przeciwj4drowych (ANA),
op6inione opadanie krwinek, eozynofilia i leukocytoza. Mo2e wystqpi6: wysypka,
nadwra2liwoS6 na 6wiatlo lub inne zaburzenia dermatologiczne.

Zaburzenia miqiniowo-szkieletowe i tkanki lqcznej

rzadko b6l mig6ni, b6l staw6w

Zaburzenia nerek i dr6g moczowych

rzadko uszkodzenie nerek. mocznica*

bardzo rzadko ostra niewydolno36 nerek, sk4pomoc/bezmocz*

Zaburzenia ukladu rozrodczego i piersi

niezbyt czgsto impotencja*

bardzo rzadko ginekomastia

Zaburzenia og6lne i stany w miejscu podania

cz9sto zmQczente

niezbyt czQsto oslabienie* OWIA
Farmacl'
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Badania diagnostyczne

niezblt czQSto umiarkowane zwigkszenie stE2enia mocznika i kreagniny, przemijajqce po
zaprzestaniu leczenia, najczg3ciej obserwowane u pacjent6w ze zwQ2eniem tgtnicy
nerkowej, z nadciSnieniem naczyniowo-nerkowy m, zazwyczaj przem ijajqca
hioerkaliemia

rzadko bialkomocz u pacjent6w z klgbuszkowym zapaleniem nerek, zwigkszone stg2enie
bilirubiny, zwigkszenie aktywno6ci enrym6w w4lrobowych (transaminaz,
alkalicznej fosfatazy, gamma-glutamylotranspeptydazy), hiponatremia*

4,9 Przedawkowanie

Dostgpnych jest niewiele danych dotycz4cych przedawkowania u ludzi. Objawy zwiqzane z
przedawkowaniem inhibitor6w ACE mogq obejmowai niedocidnienie, wstrz4s ukladu krq2enia,
zaburzenia elektrolit6w, niewydolno56 nerek, hiperwentylacjg, tachykardig, kolatanie serca,
bradykardiE, zawroty glo*y, niepok6j i kaszel.

Zalecanym postgpowaniem przy przedawkowaniu jest wykonanie wlewu doilnego roztworu chlorku
sodu 9 mg/ml (0.9%). JeSli wyst4pi niedoci5nienie, nale2y pacjenta ulo2y6 w pozycj i leZqcej na
plecach. JeSlijest taka mo2liwo56, moZna rozwuiye leczenie wlewem angiotensyny Il i /lub do4ylne
podanie katecholaminy.
Stymulacja pracy sercajest wskazana przy terapii opornej na leczenie bradykardii. objawy czynnosci
2yciowych, poziom elektrolit6w ora stg2enie kreatyniny powinny byi stale monitorowane.

Je(li wskazane, cylazaprylat, aktywna posta6 cylazaprylu, mo2e zostai usunigty z ukladu kr42enia za
pomocq hemodializy (patrz punkt 4.4).

5. WLASCIWOSCIFARMAKOLOGICZNE

5.1 Wa5ciwofcifarmakodynamiczne

Grupa famakoterapeutyczna: Inhibitory ACE, kod ATC: C09 AA08

Mechanizm dzialania
Cylazapryljest wybi6rcrym inhibitorem ACE (ACE), wykazujqcym dlugie dzialanie, hamujqcym
aktywno56 ukladu renina-angiotensyna-aldosterqn ikonwersjg nieaktywnej angiotensyny I do
angiotensyny If, kt6rajest substancj4 o silnyrn dzialaniu naczynioskurczowym. U pacjent6w
z nadci6nieniem tgtniczym i przewleklq niewydolno5ci4 serca, dzialanie produktu
cylazaprylu podawanego w zalecanych dawkach utrzymuje siq do 24 godzin.

Badania kliniczne/skutecznoSc
Nadc iinicnie tqtnicze
cylazapryl powoduje obnizenie ciSnienia skurczowego i rozkurczowego u pacient6w zar6wno w
po4rcji le2qcej,jak i stoi4cej, zwykle bez skladowej ortostatycznej. Jest skuteczny we wszystkich
stopniach nadciSnienia tgtniczego pierwotnego oraz w nadcisnieniu tgtniczym pochodzenia
nerkowego. Hipotensyjne dzialanie cylazaprylu wystqpuje zwykle w czasie pierwszej godziny po
podaniu leku; maksymalne dzialanie obserwuje sig pomigdzy trzeciq i si6dm4 goWltil4S'm4*iltpO Zilttuw re.
serca (tetno) pozostaje zwykle niezmieniona. Cylazapryl nie powoduje odrucho$gj4dgligrkfiftry[rietl*r4tri Farmacii

Ob_gs2 W6rszawa
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mog4 mie6 miejsce niewielkie i klinicznie nieistotne zmiany czgstoSci serca. U czqSci pacjent6w

dzialanie hipotensyjne zmniejsza sig pod koniec okresu pomigdzy kolejnymi dawkami.

Dzialanie przeciwnadciSnieniowe cylazaprylu utrzymuje sig podczas dlugotrwalego leczenia. Nie

obserwowano gwaltownych wzrost6w ciSnienia tqtniczego po naglym odstawieniu leku.

W trakcie stosowania cylazaprylu u pacjent6w z nadci(nieniem tgtniczym i z umiarkowanym lub

cig2kim zaburzeniem czynnoSci nerek, wskaZnik przesqczania klgbuszkowego i przeptyw nerkowy
pozostaj4 zwykle niezmienione, pomimo istotnego klinicznie obniZenia ci6nienia tQtniczego.

Podobniejak w przypadku innych inhibitor6w ACE, dzialanie hipotensyjne cylazaprylu moZe byi
mniej skuteczne u pacjent6w rasy czarnej. Tyrn niemniej, r62nice zwiqzane z przynale2noSciq etnicznq
pacjent6w nie sqju2 jednoznacme, gdy cylazapryl stosuje sig w skojarzeniu z hydrochlorotiazydem.

P rzewle kla niewydol noit serca
Nie przeprowadzono badari kliniczrych wskazuj4cych na wplyw stosowania cylazaprylu na stany
chorobowe i umieralno6i u pacjent6w z niewydolno6ci4 serca.
U pacjent6w z przewleklq niewydolno5ci4 serca dochodzi do nadmiernej aktywacji ukladu renina-
angiotensyna-aldosteron oraz ukladu wsp6lczulnego, co powoduje skurcz naczyti w kr4Zeniu o96lnym
oraz sprzyja retencji sodu i wody. Hamuj4c aktywnoS6 ukladu renina-angiotensyna-aldosteron,
cylazapryl poprawia warunki hemodynamiczne w przeci42onym sercu. poprzez zmniejszenie oporu
naczyniowego (afterloa$ i ciSnienia zaklinowania w kapilarach plucnych QreloaQ, u pacjent6w
leczonych ju2 lekami moczopqdnymi i (lub) naparstnic4 Ponadto, u os6b tych istotnie zwipksza siq
wydolno36 wysilkowa, a tym samym poprawia si9 jakoS6 zycia. Dzialanie hemodynamiczne i
kliniczne leku wystgpuje szybko i utrzymuje sig w czasie leczenia.

5.2 Wla6ciwo6ci farmakokinetvczne

Absorpcja
Cylazapryl dobrze sig wchlania i ulega szybkiemu przeksztalceniu do postaci aktywnej -

cylazaprylatu. Posilek bezpoSrednio przed za2yciem w niewielkim stopniu op62nia i zmniejsza
wchlanianie leku,jednak zjawisko to nie ma znaczenia dla prowadzonej terapii. Biodostqpno56
cylazaprylatu po doustnym podaniu cylazaprylu, oceniana na podstawie obecno5ci leku w moczu
wynosi okolo 60%. NajwiEksze stqZenie w surowicy osi4ganejest w czasie dw6ch godzin po podaniu
leku ijest wprost proporcjonalne do dawki.

El iminacja
Cylazaprylat jest wydalany w postaci niezmienionei przez nerki. Podczas podawania produktu
cylazaprylt raz na dobg, efektywny okres p6ltrwania cylazaprylatu wynosi dziewiq6 godzin.

Farmakokinetyka w populacjach specjalnych
Niewydolnoli nerek U pacjent6w z zaburzenidm czyrnoSci nerek stqZenie cylazaprylatu w surowicy
jest wigksze, ni2 u pacjent6w ze zdrowymi nerkami, poniewa2 przy zmniejszonym klirensie
krearyniny zmniejszonyjest r6wnie2 klirens leku. U pacjent6w z calkowit4 niewydolno6ciq nerek lek
niejest wydalany, zaS hemodializa zmniejsza stgZenie cylazaprylu i cylazaprylatu w surowicy w
ograniczonym stopniu.

Osoby starsze: W grupie pacjent6w w podeszlym wieku, u kt6rych crynno56 nerekjest odpowiednia
do wieku, stgZenie cylazaprylatu w surowicy mo2e by6 do 40% wigksze, zaS klirens do 20% mniejszy.
ni2 u os6b mlodszych.

NiewydolnoSl wqtroDy.' U pacjent6w z marsko6ciq wqtroby obserwowano zwigksZone stgZenia w
osoczu oraz zmniejszony klirens osoczo\\y i nerkor.rl - co Lylo bardziej nasilone Wtp$fttdJ*,rl.t '/r/( ' z!'Kt'w u+

cylazapryfu nizjego aktywnego metabolitu, cylazaprylatu. 
"^""'* ;""t;ffi#ni'D;lio.li::l 

*:*tttt||
' ,1  Miod^$ra 15

l l



Niewydolnoit serca: U pacjent6w z przewleklq niewydolnoSci4 serca klirens cylazaprylatu jest
proporcjonalny do klirensu kreatyniny. Z tego wzglqdu zmiany w dawkowaniu nie odbiegajq od {ch,
kt6re zostaly okre6lone dla pacjent6w z zaburzeniem czynnodci nerek (patrz punkt 4.2).

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczeristwie

Przedkliniczne badania bezpieczeristwa nie wykazaly jakiegokolwiek specjalnego zagroZenia dla ludzi
na podstawie konwencjonalnych badari bezpieczeristwa farmakologicznego, toksycznodci podw6jnej
dawki, genotoksycznoSci i dzialania rakotw6rczego.
Inhibitory konwertazy angiotensyny, jako grupa, wykazuj4 szkodliwe dziatanie na p62niejszy rozw6j
plodu, powodujqcy Smierd plodu i wady wrodzone, szczeg6lnie czaszki.
Odnotowano przypadki toksycznego dzialania na p{6d, op6Znionego rozwoju wewnqtrzmacicznego i
dro2nego przewodu tgtniczego. Powy2sze nieprawidlowoSci w rozwoju uznano za czgiciowo zaleLne
od wplywu inhibitor6w ACE na uklad renina-angiotensyna plodu oraz czgSciowo bgdqce wynikiem
niedokrwienia spowodowanego niedociSnieniem matki, i zmniejszeniem przeplywu krwi przez
loZysko i tlenu/skladnik6w od2ywczych dostarczanych dla plodu

6. DANE FARMACf,UTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocnicrych

Rdzerl:
Laktoza jednowodna
Skrobia kukurydziana
Celuloza mikrokrystaliczna
Hypromeloza
Sodu stearylofumaran

Otoczka:
Hypromeloza
Makrogol
Tytanu dwutlenek (E l7l )

6.2 Niezgodno6cifarmaceutyczne

Nie doryczy.

6.3. Okres wa2no5ci

2 lata

6.4 Specjalne Srodki ostroino6ci podczas przechotT.rvania

Przechowywai w temperaturze poni2ej 30'C.
Przechowywa6 w oryginalnym opakowaniu.
Przechowywa6 w miejscu niewidocznym i niedostgpnym dla dziecl.

6.5 Rodzaj izawartoSd opakowania

Po.jemnik polietylenowy o pojemnodci 30 ml, z zakrqtkq polipropylenowq z odrywanym pier6cieniern
gwarancyjnym i ze (rodkiem pochlaniaj4cym wilgo6 w pojemniku, w tekturowym pudelku. . .

M[Ftls f tn$1lw{]t {,itRUW{A
Dostgpne opakowania: De a.tameni poiityKi Lekoweji Farmarii
W opakowaniu znajduje sig l4 lub 30 tabletek powlekanych. tl;oii"YiiT1y"
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Nie wszystkie wielkodci opakowari muszqznajdowa6 sig w obrocte.

6,6 Specjalne Srodki ostro2noSci dotycz4ce usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
slosowania

W celu ochrony leku przed dostgpem os6b niepowolanych, zakrgtka opakowania zaopatrzonajest w
plombg gwarancyjnq.
Nalezy postQpowa6 zgodnie z poni2szymi rysunkami w celu prawidlowego otwarcia opakowania:

O WCISNAC MOCNO O WCISNIE IA ZAKRETKE
ZAKRQTKQ PRZEKRECIC O POI- OBROTU

Wszelkie resztki niewykorzystanego produktu lubjego odpady naleZy usunq6 w spos6b zgodny z
rnie-j scowym i 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
Fax. (22\ 151 44 58
e-mail : info@celonpharma.com

E. NUMER(-Y) POZWOLENIA(N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

417a8
9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

/ DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

0A,0q, ).dt)n,
10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU

CHARAKTf, RYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

00, 09. ,otto 6'
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