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i , i ,  ,  -CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Cilapril, 2,5 mg, tabletki powlekane

2. SKI-AD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Ka2datalsletka zawiera 2,5 mg cylazaprylu (Cilazaprilum) w postaci cylazaprylu jednowodnego (2,61

mg).
Substancja pomocnicza: kaZda tabletka zawiera 90,45 mg laktozy jednowodnej.

Pe{ny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTACFARMACEUTYCZNA

Tabletka powlekana.
Tabletki powlekane s4 okr4g{e, dwuwypukle, o barwie r62owej, podzielone rowkiem zjednej strony, z
drugiej strony z oznaczeniem mocy,,2,5".
Tabletkq mo2na podzieli6 na polowy.

SZCZEGOI-OWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Cilapril jest wskazany w leczeniu nadcirlnienia tgtniczego.
Cilapril-jest wskazany w leczeniu przewleklej niewydolnoSci serca.

4.2 Dawkowanie i spos6b podawania

Cilaprilnalei podawa6 raz na dobp. Produkt mo2e byi przyjnowany niezale2nie od posilk6w.
Produkt Cilapril naleZy przyjmowad codziennie mniej wiqcej o tej samej porze.

NadciSnienie tetnicze
Zalecana dawka poczqtkowa to 1mg raz na dobg. Dawkg naleZy dostosowywa6 indywidualnie, w
zale2noSci od wartoSci ciSnienia tgtniczego, a2 do uzyskania wla5ciwej kontroli ci6nienia. U
wigkszo6ci pacjent6w stosowana dawka podtrzymujqca wynosi 2,5 mg do 5,0.mg na dobg.
U pacjent6w ze wzmozon4 aktywacj4 ukladu renina-angiotensyna-aldosteron (w szczeg6lnofci
pacjenci z niedoborem sodu i/lub odwodnieni, niewydolnoSciq serca lub cigZkim nadciSnieniem) mo2e
wystgpowa6 nadmierne obni2enie ci{nienia krwi przy dawce pocz4tkowej. W tej grupie pacjent6l,
zalecanajest niZsza dawka pocz4tkowa 0,5 mg raz na dobg. Rozpoczynanie leczenia powinno obl wac
sig pod kontro lq lekarza.

Pacienci z nadci6nieniem tetniczvm przyimui4cv leki moczopedne
W celu zapobiegania objawowego niedociSnienia tgtniczego, Iek moczopgdny naleZy odstawii 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 nierrrydolno36 serca
U pacjent6w z niewydolnoSci4 serca zalecana dawka poczqtkowa to 0,5 mg na dobg. W czasie
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rozpoczynania leczenia pacjent powinien pozostawa6 pod 5cisI4 kontrol4



by6 kontynuowana przez okolojeden tydzieli. Je5li dawka jest dobrze tolerowana, moZna j4 zwipksza6

zachowuj4c tygodniowe odstgpy i w zalezno{ci od stanu klinicznego pacjenta moznajq zwigkszac do

1,0 mg lub 2,5 mg. Maksymalna dawka wynosi 5,0 mg na dobg.
Zalecane dawkowanie cylazaprylu w przewleklej niewydolnoSci serca bardziej opiera siq na poprawie

objaw6w, niZ na danych wskazujqcych na obniZenie zachorowalno6pi. oraz rimiertelno6ci w tej grupie

pacjent6w (patrz punkt 5.1).

Pacienci z niewvdolno5cia nerek
U pacjent6w z niewydolnoSci4 nerek wymagane jest zmniejszenie dawki leku, w zale2noici od

klirensu kreatyniny (patrz punkt 4.4). Zalecanyjest poniZszy schemat dawkowania:

nerek

U pacjent6w z nadciSnieniem nerkowo-naczyniowym zwiqkszone jest ryzyko wystqpienia ciqZkiel
hipotonii i niewydolnoSci nerek. W tej grupie pacjent6w poczqtkowe leczenie powinno sig odbywai
pod Scisl4 kontrolq lekarskq w malych dawkach, ostroznie zwigkszanych. JeSli dodatkowo pacjent
przyjmuje leki moczopgdne, naleiry przerwat ich stosowanie a czynno6i nerek powinna byd
kontrolowana w pierwszych tygodniach terapii cylazaprylern. Wyniki badaf klinicznych pokazuj4 2e
klirens cylazaprylu jest zwi4zany z klirensem kreatyniny u pacjent6w z przewlekl4 niewydolno6ci4
serca. Zalecane jest specjalne dawkowanie u pacjent6w z przewlekl4 niewydolno5ci4 serca oraz
zaburzon4 czynnoSci4 nerek.

Pacienci z marskoScia watroby
U pacjent6w z marskoSciq wqtroby (ale bez wodobrzusza), kt6rzy wymagaj4 leczenia nadciSnienia,
cylazapryl powinien by6 podawany z zachowaniem szczeg6lnej ostroZno6ci, w dawce nie wigkszej ni2
0,5 rng na dobg, wraz z dokladnym kontrolowaniem ci6nienia, z uwagi na ryzyko znacznego qbni2enia

cirinienia tgtniczego.

Pacienci w podeszlvm wieku z nadciSnieniern
Leczenie nadci5nienia nale2y rozpoczyna6 od dawki 0,5 mg do 1,0 mg raz na dobg. Nastqpnie dawkq
podtrzymujqc4 moZna zwigkszai w zale2nolci od indywidualnej reakcj i na leczenie i stanu
kliniczneso.

Pacienci w oodeszlym wieku z przewlekla niewvdolno5cia serca
Nale2y 5ci6le przeslrzegat zaleceri dotyczqcych dawki poczqtkowej, kt6ra wynosi 0,5 mg.

Dzieci
Nie okreSlono dofchczas bezpieczeristwa stosowania ani skuteczno6ci produktu leczniczego dzieci,
dlatego nie zaleca sig podawania produktu cylazaprylu w tej grupie pacjent6w.

4.3 Przeciwwskazania

Nadwra2liwoS6 na cylazapryl lub kt6r4kolwiek substancjg pomocniczq produktu leczniczego Cilapril,
lub inne inhibitory ACE.
Obrzgk naczynioruchowy w wywiadzie po leczeniu innymi inhibitorami ACE.
Wrodzony lub idiopatyczny obrzgk naczynioruchowy.
Drugi i trzeci trymestr ciqzf (patrz punkt 4 4 i 4'6)' 
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abelal. Zalecane dawkowanie u Dac z n
Klirens kreatyn iny Dawka poczqtkowa Dawka maksymalna

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

10-40 ml/min 0,5 mg raz na dobg 2,5 mg raz na dobg

< 10 ml/min Niezalecane



4.4 Specjalne ostrzeienia i Srodki ostro2no5ci dotyczQce stosowania

Ci42a

Nie nalezy rozpoczynad podawania inhibitor6w ACE podczas ciq2y, z wyjqtkiem koniecznosci

kontynuowania leczenia inhibitorami ACE, u pacjentek planujQcych ciqZQ nalezy zastosowac

alternatywne leczenie przeciwnadciSnieniowe, o ustalonym profilu bezpieczefistwa stosowania w

ciazy. W przypadku stwierdzenia ciq2y, leczenie inhibitorami ACE nalei natychmiast przerwa6, i

je5lijest to wskazane, rozpoczq6 leczenie alternatywne (patrz punkt 4.3. i 4.6).

Niedoci6nienie tgtnicze

Inhibitory ACE mog4powodowa6 powaZne niedoci6nienie tgtnicze, szczeg6lnie w pocz4tkowym

leczeniu. NiedociSnienie tgtnicze po pierwszej dawce jest bardzo prawdopodobne u pacjent6w ze

wzmozon4 aktywacj4 ukladu renina-angiotensyna-aldosteron, na przyklad z nadciSnieniem nerkowo-

naczyniowym lub innymi przyczynami powodujQcymi niewydolnos6 nerek, z niedoborem sodu lub

odwodnierri, b4d2 wczeiniej leczeni innymi lekami rozszerzaj4cym i naczynia.

W niedoci6nieniu tgtniczym pacjent powinien pozostawa6 w spoczynku w pozycji lezqcej i powinien

miei podane leki zwipkszajqcych objetos6 krwi kr42qcej. Po uzupelnieniu objetoSci krwi krqzQcej

leczenie produktem Cilapril moze by6 kontynuowane, ale powinna zosta6 podana najni2sza dawka.

JeSli jednak objawy niedoci6nienia siq utrzymuj4 naleZy odstawi6 lek.

U pacjent6w znajduj4cych siq w grupie ryzyka, leczenie cylazaprylem naleiry rozpoczynad pod

Scislym nadzorem medycznym, przy zastosowaniu niskiej dawki pocz4tkowej, ostroZnie zwigkszanej.

JeSli to moZliwe, odstawianie lek6w rnoczopgdnych powinno by6 stopniowe.
Podobna ostro2no66 powinna by6 zachowana w grupie pacjent6w z dusznica bolesnq lub chorobq
naczyniow4 m6zgu, u kt6rych niedociSnienie tgtnicze mo2e powodowa6 zawal lub niedokrwienie
mozgu.

NienTdolno56 nerek

U pacjent6w z niewydolno6ciq nerek dawkg leku nalery dostosowai do klirensu kreatyniny (fatrz
punkt 4.2). W tej grupie pacjent6w nale2y rutynowo monitorowad potas oraz kreatyning.
Inhibitory ACE majq uznane ochronne dzialanie na nerki, jednak mogq powodowa6 odwracalne
uszkodzenie funkcji nerek w miejscu zmniejszenia przeplywu nerkowego, czy tez z powodu
obustronnego zwg2enia tptnicy nerkowej, cig2k4 zastoinow4 niellydolnoS6 serca, odwodnienie,
niedob6r sodu lub wysokie dawki lek6w moczopgdnych, podczas jednoszesnego przyjmowania
niesteroidowych lek6w przeciwzapalnych Q'.lLPZ). Dzialaniem zapobiegawczym jest odstawienie lub
czasowe przerwanie stosowania lek6w moczopgdnych, rozpoczynanie terapii.bardzo nisk4 dawk4
pocz4tkowq inhibitor6w ACE, oraz ostroLne zwigkszanie dawki.

U pacjent6w ze zwgzeniem tQtnic nerkowych, aktywno56 ukladu renina -arigiotensyna-aldosteron,

pomaga utrzyma6 przeplyw nerkowy powoduj4c zwQzenie tqtniczek odprowadzaj4cych. Stqd blokada
ukladu angiotensyny II i ewentualny wzrost tworzenia bradykininy, powoduje rozszerzenie
tgtniczkowych naczyri odprowadzajqcych, skutkujqc zn.rniejszeniem cidnienia w klqbuszkach
nerkowych. NiedociSnienie powoduje ponadto zmniejszenie przeplywu nerkowego (patrz punkt 4.4.

,,NiedociSnienie tgtnicze"). W przypadku pacjent6w ze zwg2eniem tgtnicy nerkowej leczonych
cylazaprylem mo2e wystqpi6 zwiqkszone ryzyko niewydolnoSci nerek, l4cznie z cig2kim
uszkodzeniem nerek, podobniejak w przypadku stosowania innych lek6w dzialajqcych na uklad
renina-angiotensyna. Jednakze ostrozn056 powinna by6 zachowana w tej grupie pacjent6w. Je6li
wyst4pi niewydolno56 nerek, naleiry pruerwat leczenie.
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Obrzqk naczynioruchowy jest zwiqzany z leczeniem inhibitorarni ACE, z czqstoSci4 wystQpowania na
poziomie 0.1-0.5yo. Obrzgk naczynioruchowy zwiqzany z leczeniem inhibitorami ACE moZe
powodowa6 okresow4 opuchliznp tw^rzy, ustEpuj4c4 po odstawieniu leku lub silny obrzgk gardla z
utrudnionym oddychaniem, kt6ry wymaga natychmiastowego udzielenia pomocy lekarskie-i, gdy2
noLe zagtazle iryciu. Moze wystgpowai obrzgk naczynioruchowy jglit, kt6ry wystqpu.ie w ciqgu
pierwszych 24-48 godzin leczenia. Ryzyko wyst4pienia obrzqku naczynioruchowego iest wigksze u
rasy czarnej. Ryzyko moZe by6 wigksze, u pacjent6w z obrzEkiem naczynioruchowym w wywiadzie
niezwiqzanym ze stosowaniem inhibitor6w ACE.

Anafilaksja

Hemodializa: U pacjent6w leczonych inhibitorami ACE zabiegi dializy z zastosowaniem blon
dializacyjnych o wysokim przeplywie (np. AN69), mogqprowadzi6 do wyst4pienia reakcj i
anafilaktycznej. N aleLy rozwa2ryt, uirycie do dializy r62nych typ6w blon lub innych lek6w
przeciwnadciSn ieniowych.

AJbreza lipoprotein o malej gqstoici(LDL): U pacjent6w leczonych inhibitorami ACE podczas aferezy
LDL z zastosowaniem siarczanu dekstranu prawdopodobny jest zagra2aj4cy iciu wstrzqs
anafilaktyczny. W celu uniknigcia wstrzqsu, przed kthdqaferezq naleZy czasowo przerwa6 terapiq
inhibitorami ACE.

Odczulenie: Reakcje anafilaktyczne mogq wyst4pi6 tak2e u pacjent6w poddawanych terapii
odczulajqcej z u2yciem jadu osy lub pszczoly przyjmujqcych inhibitory ACE. Dlatego tez nalezy
przerwa6 leczenie cylazaprylem przed rozpoczEciern terapii odczulajqcej. Dodatkowo w takich
przypadkach nie wolno zastppowa6 cylazaprylu lekami beta-adrenolitycznymi.

Niewydolno66 w4troby

W rzadkich przypadkach stosowanie inhibitor6w ACE noze wi4zat sig z zaburzeniami czynnodci
w4troby, takimi jak zwigkszenie aktywnoSci enzym6w w4trobowych (transaminazy, bilirubina,
fosfataza zasadowa, GGT) i wyst4pieniem cholestazy z martwicq lub bez. Jeili w trakcie leczenia
inhibitorami ACE wystqpi 26kaczka ltb zwigkszenie akrywnoSci enzym6w w4trobowych, leczenie
cylazapryfem naleLy przerwa(,, zaS chorego podda6 wladciwej obserwacji. U pacjent6w z marsko3ciq
wqtroby (ale bez wodobrzusza), kt6rzy wymagaj4 leczenia nadciSnienia, cylazapryl powinien byi
podawany z zachowaniem szczeg6lnej ostro2noSci w niskiej dawce, z uwagi na ryzyko znacznego
obni2enia ciSnienia tQtn iczego (patrz pankt 4.2). U pacjent6w z wodobrzuszem, nie zaleca sig
stosowania cylazaprylu.

Neul ropenia

Rzadko opisywano neutropenig i agranulocyozg podczas stosowania inhibitoi6w ACE,. Szczeg6lnre
nale?y rozwa2yt, okresowq kontrolg liczby krwinek bialych u pacjent6w z chorobq nerek w przebiegu
kofagenozy oraz u pacjent6\tr otrzymujqcych leki immunosupresyjn e, rwlaizcza, je!;li wystgpujq u nich
zaburzeni a czynno3ci nerek.

Stg2enie potasu w surowicy

Inhibitory ACE mogq powodowa6 wzrost stQzenia potasu w surowicy, poniewa2 hamuj4 uwalnianie
aldosteronu. Zwykle ten wplyw niejest istotny u pacjent6w ze zdrowymi nerkami.
Jednoczesne stosowanie lek6w moczopqdnyclt oszczgdzajqcych potas, uzupelnianie potasu lub
podawanie zwiqzk6w zawierajqcych sole potasu mo2e prowadzi6 do wzrostu stQ2enia potasu w
surowicy, zwlaszcza u pacjent6w z zaburzon4 czynno3ciq nerek. JeSli wskazane jestjednoczesne
podawanie takich produkt6w. w6wczas rozpoczynajqc leczenie produktem cylazaprylu naleiry
zmniejszy6 ich dawki oraz starannie monitorowa6 stgZenie potasu w surowicy i par4.giet11 oceniai
czynnos6 nerek. 
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Cukrzyca

Stosowanie inhibitor6w ACE, u pacjent6w z cukrzycq moZe potqgowa6 dzialanie doustnych lek6w
hipoglikemizuj4cych lub insuliny, szczeg6lnie u pacjent6w z zaburleniami czynno5ci nerek. U tych
pacjent6w, poziom cukru powinien by6 monitorowany na pocz4tku leczenia inhibitorami ACE.

Znieczulenie do zabieg6w chirurgicznych

Stosowanie inhibitor6w ACE razern ze stosowanymi przy zabiegach chirurgicznych lekami
anestezjologicznymi, kt6re r6wnieZ obni2ajq ciSnienie tQtnicze, moze prowadzi6 do hipotonii
(niedociSnienia). W takich przypadkach wskazane jest podanie we wlewie produkt6w zwigkszajqcych
objqto36 osocza.

Zw pitenie zortry / kardiomiopatia przerostowa
Ryzyko wyst4pienia cigZkiego niedociSnienia wystqpuje w przypadku leczenia inhibitorami ACE u
pacjent6w z obturacyjnymi chorobami serca (np. ze zwgieniem zastawki aorly lub zastawki
dwudzielnej lub kardiomiopatiq przerostow4 ze zwg2eniem drogi odplywu z lewej komory), w
przypadku, gdy pojemno5d minutowa serca nie zapewnia wystarczajqcego rozszerzenia naczyti w
ustroj u.

Nietolerancja laktozy

Produkt zawiera laktozg. Nie powinien by6 stosowany u pacjent6w z rzadko wystEpuj4c4dziedzicznq
nietolerancj4 galaktozy, niedoborem laktazy typu Lapp lub zespolem zlego wchlaniania glukozy-
galaktozy.

EtnicznoS6

Obni2one dzialanie przeciwnadciSnieniowe zwiqzane ze stosowaniem inhibitor6w ACE wystgpuje u
rasy czarnej. W tej grupiejest r6wnie2 wigksze ryzyko wystqpienia obrzgku naczynioruchowego.

4.5 Interakcje z innymi produktami lecznicrymi i inne rodzajb interakcji

Lit
Zg)aszano przypadki odwracalnego zwiEkszenia stgZenia litu w surowicy i nasileniajego toksycznoSci
podczas jednoczesnego stosowania inhibitor6w ACE. Jednoczesne stosowanie z tiazydowymi lekami
moczoppdnymi, moZe powodowa6 zwigkszenie toksycznofci litu i nasila6 ju2 wystqpuj4cq
toksycznoS6 litu przy stosowaniu inhibitor6w ACE.
Nie zaleca siE jednoczesnego stosowania cylazaprylu i litu. JeSli takie leczenie skojarzone okaZe sig
konieczne.  za leca s iq sc is le  konl ro louanie s tE2enia I i tu  ra surora ic1 kru i .

lnne leki p&eq itv!4dcijqicn iar//q
Dodatkowe dzialanie moZna zaobserwowai przy stosowaniu cylazaprylu w skojarzeniu z innymi
leka rn i  przeci ra nadc i5n ien iou 5 mi .

Leki moczopedne oszczedzai i4gg
DOtas
Zwykle stEZenie potasu pozostaje na stalym poziome,jednak u niekt6rych pacjent6w w trakcie
leczenia cylazaprylem moZe wystqpi6 wzrost stg2enia potasu w surowicy. Leki moczopgdne
oszczgdzaj4ce potas (np. spironolokton, triamteren lub amiloryd), suplementy potasu, zamienniki soli
kuchennej zawieraj4ce potas, mog4 powodowaf znaczny wzrost stg2enia potasu w surowicy. W
zvli4zku ztym powy2sze l4czenie cylazaprylu niejest zalecane (patrz punkt 4.4). Je6li takie leczenre
skojarzone oka2e sip konieczne, zaleca sig Scisle kontrolowanie stQzenia potasu.
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Leki moczopedne (tiazydy lub diuretvki Bqtlqyg)
Uprzednie leczenie wysokimi dawkami diuretyk6w moZe powodowa6 odwodnienie i ryzyko
niedocisnienia, podczas pocz4tkowej terapii cylazaprylem (patrz punkt 4.4.). Dzialanie hipotensyjne

moZna zmniejszy6 przerywajqc leczenie lekiem moczopgdnym, zwigkszajqc nawodnienie Iub
przyj mujqc sole, lub rozpocz46 leczenie stosujqc niskie dawki cylazqprylu

Tr6joier(cieniowe leki przeciwdeEglyjne /leki przeciwp

Leczenie skojarzone inhibitor6w ACE z pewnymi lekami znieczulajqcymi, tr6jpierfcieniowymi
lekami przeciwdepresyjnymi i lekami przeciwpsychotycznymi, mo2e powodowai obni2enie ciSnienia
krwi (patrz punkt 4.4).

Niesteroidowe leki przeciwzapalne (NLPZ). w tvm kwas ace(vlosalicvlowy w dawce 23 g/dobe

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

dawce zgodnej ze sposobem dawkowania dla lek6w przeciwzapallych, COX-2 inhibitor6w i
nieselektywnych NLPZ), moze nastqpii oslabienie dzialania hipotensyjnego. Ponadto jednoczesne

stosowanie antagonist6w receptora angiotensyny II i NLPZ moZe prowadzi6 do podwy2szonego

ryzyka pogorszenia sig czynnodci nerek, l4cznie z ciqZkq niewydolno5ci4 nerek, i do zwipkszenia
stqzenia potasu w surowicy krwi, szczeg6lne u pacjent6w zjuz oslabionq czynno6ci4 nerek. W
leczeniu skojarzonyrn nalei zachowa6 ostro2no66 przy dawkowaniu, szczeg6lnie u os6b starszych. Z
tego wzglgdu zaleca sig zapewnienie odpowiedniego nawodnienia pacjenta, jak r6wnie2 okresowq i na
pocz4tku leczenia kontrolE czynnoSci nerek.

Leki svmpaWkomimet_vczre
Leki sympatykomimetyczne mogq oslabia6 dzialanie przeciwnadciSn ieniowe inhibitor6w ACE.

Leki przeciwcukr4rcowe
Jednoczesne stosowanie inhibitor6w ACE i lek6w przeciwcukrzycowych (insuliny, doustnych lek6w
hipoglikemizuj4cych) mo2e nasila6 dzialanie hipoglikemizujqce i zwigkszaf ryzyko hipoglikemii,
Dzialanie tojest bardziej prawdopodobne podczas pierwszych tygodni leczenia skojarzonego, u
pacjent6w z zaburzeniami czynnoSci nerek.

Z+oto
Reakcje przypominajqce objawyjak po podaniu azotan6w (w tym zaczerwienienie twarzy, nudnoSci,
wymioty i niedociSnienie) byly rzadko obserwowane u pacjent6w stosuj4cych preparaty zlota w
iniekcjach (sodium aurothiomaleate) i jednoczednie inhibitor ACE.

I n n e
Podczas jednoczesnego stosowania digoksyny i produktu cylazaprylu nie stwierdzano zwigkszenia
stgZenia digoksyny w osoczu krwi. Nie obserwowano istotnych kliniczrie interakcji podczas
jednoczesnego podawania produktu cylazaprylu oraz azotan6w, bloker6w receptora H2 i lek6w
przeciwzakrzepowych pochodnych kumaryny.

4.6 Wp\rv na plodno56, ci429 i laktacjg

Nie zaleca sig stosowania inhibitor6w ACE takich jak cylazapryl podczas pierwszego trymestru
ciq2y (patrz punkt 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 narthenia na
inhibitory ACE podczas pierwszego trymestru ci42y nie s4 rozstrzygaj4ce, jednakZe nie moZna
wykluczyd niewielkiego zwigkszenia ryzyka. Z wyj4tkiem koniecznoSci kontynuowania leczenia
inhibitorarni ACE, u pacjentek planujqcych ciqhp nale\ zastosowa6 alternatywne leczenie
przeciwnadciSnieniowe, o ustalonym profilu bezpieczelistwa stosowaniaw ciq|y. W przypadku
stwierdzenia ciqZy nale2y naf'chmiast przerwa6 leczenie inhibitorami ACE i, je6h to,iiryikgqan& arrr(owlA
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rozpoczql leczenie alternatywne. NaraZenie na inhibitory ACE w drugim itrzecim trymestrze ciqLy
powoduje toksyczne dzialanie na ludzki pl6d (pogorszenie czynnoSci nerek, malowodzie, op62niente
kostnienia czaszki) i na noworodka (niewydolno56 nerek, niedodci6nienie tgtnicze, hiperkaliemia).
Je6li nara2enie na inhibitory ACE wyst4pilo od drugiego trymestru ci4ly zaleca sig badanie
ultrasonograficzne czynno6ci nerek iczaszki. Noworodki, kt6rych matki przyjmowaly inhibitory ACE
nale2y SciSle obserwowa6 ze wzglgdu na moZliwo56 wystqpienia niedociSnienia (patrz punkty 4.3 i

4 .4) .

Poniewa2 brak danych na temat bezpieczefistwa stosowania cylazaprylu podczas karmienia piersiq nie
zaleca siqjego stosowania. Korzystna bqdzie zmiana leczenia na alternatywne o lepszym profilu
bezpieczeristwa podczas karmienia piersiq, szczeg6lnie podczas karmienia noworodk6w i dzieci
urodzonych przedwczeSnie.

4.7 Wpfl.rv na zdolnoS6 prowadzenia pojazd6w i obslugiwania maszyn

Podczas prowadzenia pojazd6w mechanicznych lub obslugiwania urzqdzeri mechanicznych w ruchu
nale2y wzi46 pod uwagq,2e czasami mogq wyst4pi6 zawroty glowy i uczucie zmgczenia, szczeg6lnie
na poczqtku leczenia (patrz punkt 4.4 i 4.8).

4.8 Dzialanianiepoi4dane

Podczas leczenia cylazaprylem lub innymi inhibitorami ACE (.zaznaczone gwiazdkq) obserwowano
nastqpujqce dzialania niepoZqdane, z przedstawion4 poniZej czgstoSciq:
Bardzo czgsto (21/10); czgsto (>l/100 do <1110); niezbyr czgsto (:,1/1000 do <l/100); rzadko
(>l/10000 do <l/1000); bardzo rzadko (<l/10000, w tym pojedyncze przypadki).

Zaburzenia lo"wi i ukladu chlonnego

zmniejszenie stqZenia hemoglobiny lub zmniejszenie warto6ci hematokrytu,
zalramowanie czynnoSci szpiku*, trombocltopenia*, leukopenia, neuiropenia*,
agranulocl4oza, niedokrwistoi6 hemolityczna+, uog6Liione powiqkszenie wgzl6w
chlonnvch*

bardzo rzadko

Zaburzenia ukladu immunologicznego

choroby autoimmunologiczre*

Zaburzenia metabolizmu i od,W iania

b6l glowy, zawroty glowy

zmiany nastroju*, omdlenia*, zaburzenia snu

)r!,.a{arnerrr Poliiyki l-eiicwe,i i Farmacji
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rzadko depresj a, parestezj e, spl4tanie, zaburzenia smaku

bardzo rzadko neuropatla

Zaburzenia serca i naczymiowe

czQSto niedociSnienie. oltostawczne lub inne*

niezbyt czesto zawal serca, udar naczyniowy m6zgu, wt6rny do znacznego obniZenta ctSntenra
tgtniczego u pacjelt6w z grupy ryzyka*, kolatanie serca, tachykardia*, objaw
Raynauda*

bardzo rzadko zapaienie naczyri

Zaburzenia ukladu oddechowego, klatki piersiowej i ir1dpiersia

czQSto kaszel

niezbyt czgsto nieZyt blony 6luzowej nosa, b6l w klatce piersiowej

rzadko duszro6i, zapalenie zatokt, zapalenie oskrzeli, alergiczne zapalenie pgcherzyk6w
plucnych /eozynofilowe zapalenie pluc, skurcz oskrzeli

Zaburzenia Lolqdka i jelit

cz9Sto nudno6ci, biegunka+, wymioty*

niezblt czQsto b6l brzucha. niestrawnoSi. zaburzenia trawienia*

rzadko suchoSd blony Sluzowej jamy ustnej

bardzo rzadko zapalenie trzustki, obrzgk jelitowy*

Zahurzenia wqtroby i dr6g 26lciowych

bardzo rzadko cytolityczne lub cholestatyczne zapalenie wqtroby z martwic4lub bez (w
wyjqtkowych przypadkach obserwowano cig2kie postacie), 26haczka,
niewvdolno66 watrobv*

'Vtf !1 tli'f Utd$'!'w r-! rl,R0wrA
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Zaburzenia skbry i tkanki podskirnej

Farmacii

czesto wysypka

niezbyt czgsto wykwit, swqdzenie*

rzadko nadwra2liwoS6/obrzgk: obrzqk twarzy, koriczyn, warg, jqzyka, naglo5ni i (lub)

krtani, pokrzywka*, lysienie*, luszczyca*

obfite pocenie sig+, pgcherzyca*, martwica toksyczno-rozplywna nask6rka*,
zesp6l Stevensa-Johnsona*, rum ien wielopostac iowy*

bardzo rzadko

Podczas stosowania inhibitor6w ACE opisywano zloZony zesp6l, wl4czaj4c jeden

lub wigcej z nastgpujqcych objaw6w: gorqczka, zapalenie naczyh, b6l migSni, b6l

staw6 zapalenie staw6w, obecnoS6 przeciwcial przeciwj4drowych (ANA),

op62nione opadanie krwinek, eozynofilia i leukocl'toza. MoZe wyst4pi6: wysypka,

nadwra2liwoSd na Swiatlo lub inne zaburzenia dermatologiczne'

Zaburzenia miqin iotr o-szkieletowe i tkanki lqcznej

rzadko b6l mig(ni, b6l staw6w

Zaburzenia nerek i dr6g moczowych

rzadko uszkodzenie nerek, mocznica*

bardzo rzadko ostra niewydolno66 nerek, sk4pomocz/bezmoczx

Zctburzenia ukladu rozrodczego i pier:i

niezbyt czgsto impotencja*

bardzo rzadko ginekomastia

Zaburzenia og6lne i stany w miejscu podania

cz?sto zmgczenie

niezbl4 czgsto
M {iljri.r'H t(dt r* {t gtrtoslabienie*
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Badania diagnostyczne

niezbyt czQsto umiarkowane nvigkszenie stg2enia mocznika i krpatyniny, przemUaJqce po
zaprzestaniu leczenia, najczgSciej obserwowane u pacjent6w ze zwQ2e iem tqtnicy
nerkowej, z nadciSnieniem naczyniowo-nerkowym, zazwyczal przemijaj4ca

hioerkaliemia

rzadko bialkomocz u pacjent6w z klgbuszkowym zapaleniem nerek, zwigkszone stQzenie
bilirubiny, zwigkszenie aktywno5ci enzym6w wetrobowych (transaminaz,
alkalicznej fosfatazy, gamma-glutamylotranspeptydazy), hiponatremia*

4.9 Przedawkowanie

DostEpnychjest niewiele danych dotycz4cych przedawkowania u ludzi. Objawy zwiqzane z
przedawkowaniem inhibitor6w ACE mogqobejmowa6 niedociSnienie, wstrz4s uktadu krqZenia,
zaburzenia elektrolit6w, niewydolno66 nerek, hiperwenSlacjq, tachykardig, kolatanie serca,
bradykardig, zawroty glowy, niepok6j i kaszel.

Zalecanym postgpowaniem przy przedawkowaniu jest wykonanie wlewu doZylnego roztworu chlorku
sodu 9 mg/ml (0.9%). JeSli wyst4pi niedocidnienie, nale2y pacjenta uloZyi w pozycji le2qcej na
plecach. Jedlijest taka mo2liwoS6, mo2na rozwairyIleczenie wlewem angiotensyny II i /lttb do2ylne
podanie katecholaminy.
Stymulacja pracy sercajest wskazan a przy terapii opomej na leczenie bradykardii. Objawy czynnoSci
Zyciowych, poziom elektrolit6w ora stqzenie kreatyniny powinny by6 stale monitorowane.

Jedli wskazane, cylazaprylat, aktywna postad cylazaprylu, moile zosIa1 usunigty z ukladu krqzenia za
pomoc4 hemodializy (patrz punkt 4.4).

WI,ASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

5.1 Wla5ciwo5cifarmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: Inhibitory ACE, kod ATC: C09 AA08

Mechanizm dzialania
Cylazapryljest wybi6rczym inhibitorem .ACE (ACE), wykazuj4cym dlugie dzialan ie, hatnuj4cym
aktywno56 ukladu renina-angiotensyna-aldosteron i konwersjg nieakffwnej angiotensyny I do
angiotensyny ll, kt6rajest substancj4o silnlm dzialaniu naczynioskurczowym. U pacjent6w
z nadciSnieniem tetnicrym i przewleklq niewydolnoSci4 serca, dzialanie produktu
cylazaprylu podawanego w zalecanych dawkach utrzymuje sig do 24 godzin.

Badania ldiniczne/skuteczno56
Nadciinienie tqtnicze
Cylazapryl powoduje obniZenie ciSnienia skurczowego i rozkurczowego u pacjent6w zar6wno w
pozycji leZqcej,jak i stojqcej, zwykle bez skladowej ortostatycznej. Jest skuteczny we wszystkich
stopniach nadciSnienia tqtniczego pierwotnego oraz w nadciSnieniu tgtniczym pochodzenia
nerkowego. Hipotensyjne dziaianie cylazaprylu wystgpuje zwykle w czasie pierwszej godziny po
podaniu leku; maksymalne dzialanie obserwuje sig pomigdzy trzeci4 i si6dm4godzin4. Czyrino56
serca (tgtno) pozostaje zwykle niezmieniona. Cylazapryl nie powoduje odruchowej tachykardii, jednak
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mog4mie6 miejsce niewielkie iklinicmie nieistotne zmiany czQStoSci serca. U czgSci pacjent6w

dzialanie hipotensyjne zmniejsza sig pod koniec okresu pomigdzy kolejnymi dawkami.

Dzialanle przeciwnadcisnieniowe cylazaprylu utrrymuje sig podczas dlugotrwalego leczenia. Nie

obserwowano gwaltownych wzrost6w ciSnienia tgtniczego po nagly.m odstawieniu leku.

W trakcie stosowania cylazaprylu u pacjent6w z nadci3nieniem tqtniczym i z umiarkowanym lub

cig2kim zaburzeniem czynno6ci nerek, wska2nik przesqczania k{gbuszkowego i przep}yw nerkowy

pozostaj4 zwykle niezmienione, pomimo istotnego klinicmie obni2enia ciSnienia tgtniczego.

Podobniejak w przypadku innych inhibitor6w ACE, dzialanie hipotensyjne cylazaprylu moZe byc
mniej skuteczte u pacjent6w rasy czarnej. Tyrn niemniej, r6iznice zwiqzane z przynale2noiciq etnicznq
pacjent6w nie sqju2jednozn aczne, gdy cylazzpll stosuje siq w skojarzeniu z hydrochlorotiazydem.

P rzew Ie kla niewydolnoit s erca
Nie przeprowadzono badari klinicznych wskazuj4cych na wpfrv stosowania cylazaprylu na stany
chorobowe i umieralno56 u pacjent6w z niewydolno6ciq serca.
U pacjent6w z przewleklq niewydolnoSci4 serca dochodzi do nadmiemej aktywacji ukladu renina-
angiotensyna-aldosteron oraz ukladu wsp6lczulnego, co powoduje skurcz naczyf w krq/eniu 096lnym
oraz sprryja retencji sodu i wody. Hamujqc aktywno56 ukladu renila-angiotensyna-aldosteron,
cylazapryl poprawia warunki hemodynamiczne w przeci4Zonym sercu. poprzez zmniejszenie oporu
naczyniowego (afterloaS i ciSnienia zaklinowania w kapilarach plucnych Q:reloaQ, u pacjent6w
leczonych juZ lekami moczopgdnymi i (lub) naparstnic4 Ponadto, u os6b tych istotnie zwigksza siq
wydolno56 wysilkowa, a rym samym poprawia sig jako56 zycia. Dzialanie hemodynamiczne i
kfiniczne leku wystqpuje szybko i utrzymuje sig w czasie leczenia.

5.2 Wla5ciwo3ci farmakokinetyczne

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

cylazaprylatt. Posilek bezpo5rednio przed za2yciem w niewielkim stopniu op6Lnia i zmniejsza
wchlanianie leku,jednak zjawisko to nie ma znaczenia dla prowadzonej terapii. BiodostppnoSt
cylazaprylatu po doustnym podaniu cylazaprylu, oceniana na podstawie obecnodci leku w moczu
wynosi okolo 60%. Najwigksze stQzenie w surowicy osi4ganejest w czasie dw6ch godzin po podaniu
leku ijest wprost proporcjonalne do dawki.

El iminacja
Cylazaprylat jest wydalany w postaci niezmienionej przez nerki. Podczas podawania produktu
cylazaprylt raz na dobg, efektywny okres p6ltrwania cylazaprylatu wynosi dziewig6 godzin.

Farrnakokinetyka w populacjach specjalnych
Niewydolnolt nerelr.' U pacjent6w z zaburzeniem czynno6ci nerek stgZenie cylazaprylatu w surowicy
jest wigksze, ni2 u pacjent6w ze zdrowymi nerkami, poniewaZ przy zmniejszonym klirensie
kreatyniny zmniejszony jest r6wnie2 klirens leku. U pacjent6w z calkowitq niewydolno5ci4 nerek lek
nie jest wydalany, zari hemodializa zmniejsza stg2enie cylazaprylu i cylazaprylatu w surowicy w
ograniczonym stopniu.

Osoby starsze: W grupie pacjent6w w podeszlym wieku, u kt6rych czynno$i nerekjest odpowiednia
do wieku, stQ2enie cylazaprylatu w surowicy moLe byt do 40oh wiqksze, zaS klirens do 20oh mniejszy,
niZ u os6b mlodszych.

Niewydolnoit wqtroby. U pacjent6w z marskofciq w4troby obserwowano zwiqkszone stg2enia $
osoczu oraz zmniejszony klirens osoczowy i nerkowy, co bylo bardziej nasilone w przypadku
cylazaprylu ni2 jego aktywnego metabolitu, cylazaprylatu. 1v{,{i1tri114.t{rs',w' ?,rr,,*l'{A
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Niewydolnoit serca: U pacjent6w z przewlekl4 niewydolnoSci4 serca klirens cylazaprylatu jest
proporcjonalny do klirensu kreatyniny. Z tego wzglgdu zmiany w dawkowaniu nie odbiegajq od tych,
kt6re zostaly okre6lone dla pacjent6w z zaburzeniem czynnoSci nerek (patrz punkt 4.2).

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczeristwie

Przedkliniczne badania bezpieczeristwa nie wykazaly jakiegokolwiek specjalnego zagroZenia dla fudzi
na podstawie konwencjonalnych badari bezpieczeristwa farmakologicznego, toksyczno6ci podw6jnej
dawki, genotoksycznoSci i dzia{ania rakotw6rczego.
Inh ibitory konwertazy angiotensyny, jako grupa, wykazujq szkodliwe dzialanie na p62n iejszy rozu oj
plodu, powodujqcy 5mier6 plodu i wady wrodzone, szczeg6lnie czaszki.
Odnotowano przypadki toksycznego dzialania na pl6d, op62nionego rozwoju wewnqtrzmacicznego i
dro2nego przewodu tQtniczego. Powy2sze nieprawid{owo6ci w rozwoj u uznano za czQsciowo zalezne
od wpbnvu inhibitor6w ACE na uklad renina-angiotensyna plodu oraz czqSciowo bgdqce wynikiem
niedokrwienia spowodowanego niedociSnieniem matki, i zmniejszeniem przeplywu krwi przez
lo2ysko i tlenu/skladnik6w odZywczych dostarczanych dla plodu.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocnicrych

Rdzeri:
Laktoza jednowodna
Skrobia kukurydziana
Celuloza mikrokrystaliczna
Hypromeloza
Sodu stearylofumaran

Otoczka:
Hypromeloza
Makrogol
Tytanu dwutlenek (E 1 7l )
Zelazatlenek czerwony (E 1 72)

6.2 Niezgodno5ci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3, Okres waino5ci

2 lata

6.4 Specjalne Srodki ostro2no6ci podczas przechowywania

Przechowywa6 w temperaturze ponizej 30.C.
Przechowprya6 w oryginalnym opakowaniu.
Przechowywa6 w miejscu niewidocznym i niedostqpnyrn dla dzieci.

6.5 Rodzaj i zanarto6d opakowania

Pojemnik polieqrlenowy o pojemnosci 30 ml, z zakrgtkq polipropylenow4 z odrywanym pierscieniem
gwarancyjnym i ze Srodkiem pochlaniajqcym wilgod w pojemniku, w tekturowym pudelku.

Dostspneopakowania: llhT;ll_frT} il1l,ff#i,#S
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W opakowaniu znajduje sie l4 lub 28 tabletek powlekanych.

Nie wszystkie wielkoSci opakowari muszq znajdowa6 sig w obrocie.

6,6 Specjalne Srodki ostro2no5ci dotycz4ce usuwania i prrygofowania produktu leczniczego do
stosowania

W celu ochrony leku przed dostgpem os6b niepowolanych, zakrgtka opakowania zaopatrzonajest w
plombq gwarancyjnq.
Nalezy postgpowa6 zgodnie z poniZszymi rysunkami w celu prawidlowego otwarcia opakowania

O  W C I S N A C  M O C N O  O  W C I S N I E  1 4  Z A K R E T K E
ZAKRETKE PMEKRhCIC O POL OBROTU

Wszelkie resztki niewykorzystanego produktu lubjego odpady naleZy usun46 w spos6b zgodny z
miejscowymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZf,NIE DO OBROTU

Celon Pharma Sp. z o.o.
ul. Ogrodowa 2A, Kielpin
05-092 Lomianki
Tet. (22) 751 59 33
Fax. (22) 751 44 58
e-mai l  :  inFo@celonpharma.com

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

/%ttA
9. DATA WYDANIA PIf,RWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

/ DATA PRZEDI,UZENIA POZWOLENIA

bG aq JD4ar,
10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZ4SCIOWEJ ZMIANY TEKSTU

CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO
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