CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

QUINAPRIL HASCO, 5 mg, tabletki powlekane

2. SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY
1 tabletka zawiera 5,416 mg chinaprylu chlorowodorku, co odpowiada 5 mg chinaprylu.
Substancja pomocnicza o znanym dziataniu: 47,584 mg laktozy jednowodnej w kazdej tabletce.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletka powlekana.
Tabletki owalne, obustronnie wypukte, gtadkie, o barwie biatej, z linig podziatu.
Tabletke¢ mozna podzieli¢ na réwne dawki.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Nadcisnienie tetnicze samoistne

Chinapryl jest wskazany w leczeniu nadcis$nienia tgtniczego. Chinapryl jest skuteczny u pacjentdéw z
nadci$nieniem tetniczym zarowno jezeli jest stosowany w monoterapii, jak rowniez w skojarzeniu z
lekami moczopednymi z grupy tiazydow i lekami beta-adrenolitycznymi.

Zastoinowa niewydolnosé serca
Chinapryl jest skuteczny w leczeniu zastoinowej niewydolnosci serca, jezeli jest podawany w
skojarzeniu z lekami moczopgdnymi i (Iub) glikozydami naparstnicy.

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

W zaleznosci od schematu dawkowania, mozna zastosowac¢ jeden z dostgpnych produktéw Quinapril
HASCO o odpowiedniej mocy.

Dorosli

Nadcisnienie tetnicze samoistne

Monoterapia:

Zalecana dawka poczatkowa chinaprylu u pacjentow nie przyjmujacych lekow moczopednych wynosi
10 mg raz na dobg¢. W zaleznosci od reakcji klinicznej dawka moze by¢ zwigkszana (dwukrotnie) do
dawki podtrzymujacej wynoszacej od 20 mg lub 40 mg na dobe, podawanej w dawce pojedynczej lub
w dwoch dawkach podzielonych. U wigkszo$ci pacjentow w leczeniu przewlektym stosuje si¢
pojedyncza dawke produktu raz na dobg. Maksymalne stosowane dawki u pacjentow to 80 mg
chinaprylu na dobg.

Leczenie w skojarzeniu z lekami moczopednymi:
U pacjentow, ktorzy kontynuujg leczenie lekami moczopednymi, w celu oceny ryzyka wystapienia
znaczacego niedocisnienia t¢tniczego, zalecana dawka poczatkowa chinaprylu wynosi 2,5 mg.
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Nastepnie nalezy stopniowo zwigksza¢ dawke produktu (w sposob opisany powyzej), az do uzyskania
optymalnej reakcji na leczenie (patrz punkt 4.5).

Zastoinowa niewydolnosé serca

W celu oceny ryzyka wystapienia objawowego niedocis$nienia t¢tniczego, zalecana dawka poczatkowa
chinaprylu wynosi 5 mg. Nastepnie nalezy zwigcksza¢ dawke do dawki skutecznej (do 40 mg/dobe),
podawanej jednorazowo lub w dwoch dawkach podzielonych wraz z lekiem moczopednym i (lub)
glikozydem nasercowym. Skuteczna dawka chinaprylu w leczeniu skojarzonym wynosi zwykle od 10
mg do 20 mg na dobg.

U pacjentow ze zwigkszonym ryzykiem leczenie nalezy rozpoczyna¢ w szpitalu (patrz punkt 4.4).

Zaburzenia czynnosci nerek

Wraz ze zmniejszeniem klirensu kreatyniny zwigksza si¢ stezenie chinaprylu w osoczu. W zwigzku z
powyzszym u pacjentdOw z zaburzeniami czynnos$ci nerek nalezy zastosowac mniejszg dawke
poczatkowa chinaprylu. Dawka ta moze by¢ zwigkszana az do uzyskania optymalnej odpowiedzi na
leczenie.

Zaleca si¢ stosowanie nast¢pujgcych dawek poczatkowych:

Klirens kreatyniny (ml/min) Maksymalna zalecana dawka poczatkowa (mg)
>60 10
30-60 5
10-30 2,5
<10 Niewystarczajace dane

Pacjenci w podesztym wieku

Czynno$¢ nerek ulega pogorszeniu wraz z wiekiem. Zalecana dawka poczatkowa chinaprylu u
pacjentow w wieku podesztym z nadcisnieniem samoistnym wynosi 5 mg raz na dob¢. Dawka ta moze
by¢ zwigkszana az do uzyskania optymalnej odpowiedzi na leczenie.

Dzieci
Nie ustalono skutecznos$ci i bezpieczenstwa stosowania chinaprylu u dzieci.

Sposéb podawania
Podanie doustne. Chinapryl nalezy przyjmowac codziennie o tej samej porze, niezaleznie od positkow.

4.3 Przeciwwskazania

— nadwrazliwo$¢ na chinapryl lub ktérgkolwiek substancje pomocniczg wymieniong w punkcie 6.1,

— drugi i trzeci trymestr cigzy (patrz punkty 4.4 1 4.6),

— obrzgk naczynioruchowy w wywiadzie, spowodowany wcze$niejszym leczeniem inhibitorami
ACE,

— zwezenie drogi odplywu krwi z lewej komory serca;

— stosowanie u pacjentow z cukrzycg lub zaburzeniami czynnosci nerek (GFR <60
min/min/1,73m?), jednoczesnie przyjmujacych aliskiren;

— dziedziczny lub idiopatyczny obrzgk naczynioruchowy.

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznos$ci dotyczace stosowania

Reakcje nadwrazliwos$ci

U pacjentoéw z alergig lub astmg oskrzelowa w wywiadzie lub bez, mogg wystapi¢ reakcje
nadwrazliwosci, takie jak: plamica, nadwrazliwo$¢ na $wiatlo, pokrzywka, martwicze zapalenie
naczyn krwionosnych, niewydolnos¢ oddechowa, w tym zapalenie ptuc i obrzek ptuc, reakcje
anafilaktyczne.
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Obrzgk naczynioruchowy

U pacjentéw przyjmujacych inhibitory ACE, w tym chinapryl, obserwowano wystepowanie obrzeku
naczynioruchowego. W razie wystgpienia objawow, takich jak swist krtaniowy, obrzek twarzy, jezyka
i (lub) gtosni, produkt nalezy natychmiast odstawi¢. Pacjenta nalezy leczy¢ zgodnie z obowigzujacymi
standardami medycznymi w warunkach szpitalnych az do calkowitego i trwatego ustgpienia objawow.
Obrzek naczynioruchowy krtani moze zakonczy¢ si¢ zgonem. Jezeli wystgpi obrzgk jezyka, glosni lub
krtani, moze doj$¢ do niedrozno$ci droég oddechowych. W takich przypadkach nalezy natychmiast
wdrozy¢ postepowanie ratunkowe, polegajace miedzy innymi na podaniu podskérnym 0,3-0,5 ml
roztworu adrenaliny (epinefryny) 1:1000 i przywroceniu droznosci drég oddechowych.

W przypadkach ograniczenia obrzeku do twarzy i1 warg, stan taki ustepuje zwykle bez leczenia, lecz w
celu tagodzenia objawow zaleca si¢ stosowanie lekow przeciwhistaminowych.

U pacjentow stosujacych jednoczesnie inhibitory ACE i inhibitory mTOR (np. temsyrolimus) lub
inhibitory DPP-IV (np. wildagliptyna) istnieje zwigkszone ryzyko wystapienia obrzgku
naczynioruchowego. Nalezy zachowa¢ ostroznos$¢.

U pacjentéw z obrzgkiem naczynioruchowym w wywiadzie, ktory wystapit bez zwigzku ze
stosowaniem inhibitorow ACE, istnieje zwigkszone ryzyko wystgpienia obrzeku naczynioruchowego
podczas przyjmowania inhibitorow ACE (patrz punkt 4.3).

Roznice etniczne

U pacjentéw rasy czarnej przyjmujgcych inhibitory ACE cze$ciej opisywano wystepowanie obrzgku
naczynioruchowego niz u pacjentow innych ras. Nalezy rowniez zauwazy¢, ze w kontrolowanych
badaniach klinicznych inhibitory ACE mialy mniejszy wplyw na obniZenie ci$nienia u pacjentow rasy
czarnej, w poréwnaniu do pacjentéw innych ras.

Obrzek naczynioruchowy jelit

U pacjentow leczonych inhibitorami ACE opisywano wystapienie obrzeku naczynioruchowego jelit.
U tych 0sdb odnotowano nastepujgce objawy kliniczne: bol brzucha (z nudnosciami lub wymiotami
albo bez). W niektorych przypadkach nie opisywano u tych pacjentow obrzgku naczyniowego twarzy,
a stezenia esterazy C1 w surowicy byty prawidtowe. Obrzegk naczynioruchowy rozpoznawano przy
uzyciu takich metod jak tomograficzne badanie jamy brzusznej (TK) lub badanie ultrasonograficzne
albo podczas zabiegu operacyjnego, a objawy kliniczne przemijaty po odstawieniu inhibitora ACE.
Obrzek naczynioruchowy jelit nalezy uwzgledni¢ w diagnostyce réznicowej boléw brzucha.

Reakcje rzekomoanafilaktyczne

Odczulanie: u pacjentow przyjmujacych inhibitory ACE, ktorzy poddawani byli odczulaniu jadem
owadow btonkoskrzydtych sporadycznie wystepowaly ciezkie, zagrazajace zyciu reakcje
rzekomoanafilaktyczne. Reakcji takich mozna byto unikngé dzigki odstawieniu inhibitora ACE na
czas odczulania, nawracaly one jednak w razie przypadkowego ponownego podania leku.

Afereza LDL: u pacjentow poddawanych aferezie lipoprotein o matej gestosci z zastosowaniem
siarczanu dekstranu i jednocze$nie leczonych inhibitorami ACE istnieje zwigkszone ryzyko
wystgpienia reakcji rzekomoanafilaktycznej. Reakcji tych mozna unikngé poprzez czasowe przerwanie
stosowania inhibitoréw konwertazy angiotensyny przed kazdym zabiegiem aferezy.

Hemodializa: do§wiadczenia kliniczne wykazaly, ze u pacjentow hemodializowanych za pomocg bton
o duzej przepuszczalnosci (typu high-flux, takich jak blony poliakrylonitrylowe), podczas
jednoczesnego stosowania inhibitorow ACE istnieje zwigkszone ryzyko wystgpienia reakcji
rzekomoanafilaktycznej. Ryzyko to mozna zmniejszy¢ stosujgc inny lek przeciwnadcisnieniowy lub
inny rodzaj bton do hemodializy.

Niedocisnienie tetnicze

Objawowe niedocisnienie podczas terapii chinaprylem u pacjentéw z niepowiktanym nadci$nieniem
tetniczym bylo rzadko obserwowane, moze jednak ono wystgpi¢ po podaniu inhibitorow ACE u
pacjentéw z odwodnieniem i hiponatremia, spowodowanymi np. stosowaniem lekow moczopednych,
dieta z ograniczeniem soli, dializoterapia, biegunkg lub wymiotami.

U pacjentéw otrzymujacych leki moczopedne mogg wystepowaé objawy niedoci$nienia na poczatku
leczenia chinaprylem. U pacjentow tych, jesli jest to mozliwe, nalezy odstawi¢ lek moczopedny na
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dwa do trzech dni przed rozpoczeciem leczenia chinaprylem. Jesli nie uda si¢ osiagnaé¢ zadowalajace;j
kontroli ci$nienia t¢tniczego w monoterapii chinaprylem nalezy ponownie zaczg¢ podawanie
diuretykéw. Jesli nie mozna odstawi¢ lekéw moczopednych, nalezy zastosowac nizsza poczatkowa
dawke chinaprylu.

U pacjentéw z niewydolnoscig serca, u ktorych istnieje zwigkszone ryzyko nadmiernego zmniejszenia
ci$nienia tetniczego, leczenie produktem Quinapril HASCO nalezy rozpocza¢ od zalecanej dawki pod
$cista kontrolg lekarska. Nalezy odpowiednio czgsto kontrolowa¢ czynno$¢ uktadu krazenia,
szczegolnie przez pierwsze 2 tygodnie od rozpoczgcia leczenia i po kazdym zwickszeniu dawki.

W razie wystgpienia objawowego niedoci$nienia nalezy utozy¢ pacjenta na plecach i, jesli jest to
wskazane, poda¢ dozylnie 0,9% roztwor chlorku sodu. Przemijajace niedoci$nienie nie jest
przeciwwskazaniem do dalszego stosowania produktu, jednak w razie jego wystapienia nalezy
rozwazy¢ mozliwo$¢ zmniejszenia dawki chinaprylu, leku moczopgdnego lub odstawienia leku
moczopegdnego.

Neutropenia/Agranulocytoza

Stosowanie inhibitorow ACE rzadko wigzalto si¢ z wystgpieniem agrunalocytozy i supresji szpiku
kostnego u pacjentdow z niepowiklanym nadcisnieniem tetniczym. Zaburzenia te jednak wystepowaty
czgsciej u pacjentdw z zaburzeniem czynnos$ci nerek, zwlaszcza, jesli towarzyszyta mu choroba tkanki
lacznej dotyczaca naczyn krwionosnych. Agranulocytoze rzadko opisywano podczas leczenia
chinaprylem. Tak jak w przypadku innych inhibitoréw ACE, nalezy kontrolowac liczbg krwinek
biatych, szczegdlnie u pacjentdw z choroba tkanki tacznej dotyczacej naczyn krwionosnych i (lub)
zaburzeniem czynnosci nerek i poinformowacé pacjentdw, aby zglaszali wszelkie objawy zakazenia.

Zaburzenia czynnosci nerek

U pacjentéw podatnych, wskutek zahamowania uktadu renina-angiotensyna-aldosteron, mozna
spodziewac¢ si¢ wystgpienia zaburzen czynno$ci nerek. U pacjentéw z cigzkg niewydolno$cig serca,
u ktorych czynno$¢ nerek zalezy od aktywnos$ci uktadu renina-angiotensyna-aldosteron, leczenie
inhibitorami ACE, w tym takze chinaprylem, moze wigzac si¢ z wystepowaniem skapomoczu i (lub)
postepujacej mocznicy, rzadko z ostrg niewydolnoscia nerek i (Iub) zgonem.

Okres poltrwania chinaprylatu wydluza si¢ wraz ze zmniejszeniem klirensu kreatyniny. Pacjenci, u
ktorych klirens kreatyniny jest mniejszy niz 60 ml/min wymagajg zastosowania mniejszej dawki
poczatkowej chinaprylu (patrz punkt 4.2). U pacjentow tych dawke nalezy zwieksza¢ dostosowujac ja
do wartosci cisnienia t¢tniczego 1 jednocze$nie monitorujac czynnosci nerek. Wstepne badania nie
wskazuja, aby chinapryl nasilat zaburzenia czynnosci nerek.

U niektorych pacjentéw z nadci$nieniem tetniczym lub niewydolnoscig serca bez stwierdzone;j
weczesniej choroby nerek, dochodzito do zwickszenia stezenia mocznika we krwi i1 kreatyniny w
surowicy, zwlaszcza, jesli chinapryl byt podawany w skojarzeniu z lekami moczopgdnymi. Jest to
bardziej prawdopodobne u pacjentdow z uprzednio zaburzong czynno$cig nerek. Stan taki moze
wymaga¢ zmniejszenia dawki lub zaprzestania podawania lekéw moczopednych i (lub) chinaprylu.
Podczas badan klinicznych stosowanie inhibitoréw ACE u pacjentéw z nadci$nieniem tetniczym i z
obustronnym zwe¢zeniem t¢tnic nerkowych lub zwezeniem tetnicy jedynej czynnej nerki wigzalo sig
niekiedy ze zwigkszeniem stgzenia mocznika i kreatyniny w surowicy. Zaburzenia te przemijaty bez
specjalnego leczenia po odstawieniu inhibitoréw ACE i (lub) leku moczopednego. U pacjentow tych
nalezy monitorowac czynno$¢ nerek podczas pierwszych tygodni terapii.

Do$wiadczenie u pacjentow z cigzkimi zaburzeniami czynnos$ci nerek (klirens kreatyniny <10 ml/min)
jest niewystarczajace. Nie zaleca si¢ zatem stosowania produktu u tych pacjentow.

Przeszczepienie nerki
Doswiadczenie dotyczace stosowania chinaprylu u pacjentéw po niedawno przebytym
przeszczepieniu nerki jest niewielkie.

Zaburzenia czynnosci watroby

U pacjentéw z niewydolnoscig watroby Iub postepujaca choroba tego narzadu nalezy ostroznie
stosowac chinapryl w skojarzeniu z lekami moczopgdnymi. Nawet niewielkie zaburzenia rownowagi
wodno-elektrolitowej moga doprowadzi¢ do $piaczki watrobowej. Metabolizm chinaprylu i
chinaprylatu jest zalezny od esterazy watrobowe;j. Stezenia chinaprylatu sg mniejsze u pacjentéw

z marsko$cig watroby, a zwigzane jest to z nieprawidlowa deestryfikacjg chinaprylu.
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Rzadko, stosowanie inhibitorow ACE powodowato wystgpienie zespotu objawow, rozpoczynajacego
si¢ zOMaczka zastoinowa 1 przechodzgcego w piorunujgcg martwice watroby (w niektorych
przypadkach zakonczong zgonem). U pacjentow leczonych inhibitorami konwertazy angiotensyny, u
ktorych wystapita zottaczka lub znaczace zwigkszenie aktywnosci enzymow watrobowych nalezy
zaprzestac stosowania inhibitorow konwertazy angiotensyny i wdrozy¢ odpowiednie leczenie.

Hiperkaliemia i leki moczopedne oszczedzajace potas

Tak jak w przypadku innych inhibitoréw ACE, u pacjentow przyjmujacych chinapryl w monoterapii
moze wystapi¢ zwigkszenie st¢zenia potasu w surowicy. Chinapryl podawany jednocze$nie z lekami
moczopednymi z grupy tiazydow moze ogranicza¢ hipokaliemi¢ wywotywang przez te leki. Nie
prowadzono badan nad jednoczesnym podawaniem chinaprylu i lekow moczopednych
oszczedzajacych potas. Ze wzgledu na zwigkszone ryzyko znacznego wzrostu st¢zenia potasu w
surowicy podczas jednoczesnego stosowania chinaprylu i lekow moczopednych oszczedzajacych
potas, terapi¢ taka nalezy rozpoczynac bardzo ostroznie a stezenie potasu w surowicy nalezy
odpowiednio czesto kontrolowaé (patrz punkt 4.5). Zwigkszone ryzyko hiperkaliemii wystepuje u
pacjentow z niewydolnoscig nerek, cukrzycg lub u pacjentdéw przyjmujacych jednoczesnie leki
moczopedne oszczedzajace potas, preparaty potasu lub zamienniki soli zawierajace potas, a takze u
pacjentow stosujacych inne leki powodujace zwigkszenie stezenia potasu w surowicy (np. heparyng).
Jesli jednoczesne stosowanie wymienionych lekow uznane jest za konieczne, nalezy regularnie
kontrolowac¢ stezenie potasu w surowicy.

Hipoglikemia i cukrzyca

W trakcie stosowania inhibitorow ACE obserwowano przypadki hipoglikemii u pacjentow z cukrzyca
stosujacych insuling lub doustne leki przeciwcukrzycowe, dlatego nalezy odpowiednio czgsto
kontrolowac¢ stezenie glukozy we krwi, a w razie koniecznosci dostosowa¢ dawke leku
przeciwcukrzycowego.

Kaszel

Obserwowano przypadki wystgpowania kaszlu w trakcie leczenia inhibitorami ACE, w tym
chinaprylem. Zwykle kaszel ten jest nieproduktywny, uporczywy i ustepuje po zaprzestaniu leczenia.
Kaszel zwigzany z podawaniem inhibitoréw ACE powinien by¢ brany pod uwage w diagnostyce
roznicowej kaszlu.

Zabiegi operacyjne/Znieczulenie

Nalezy zachowac ostroznos$¢ u pacjentow poddawanych duzym zabiegom operacyjnym i znieczuleniu,
poniewaz inhibitory enzymu konwertujagcego angiotensyne blokuja synteze angiotensyny II, a w
wyniku tego do wyréwnawczego wyrzutu reniny. Moze to doprowadzi¢ do znacznego obnizenia
ci$nienia tetniczego, czemu mozna zapobiec uzupetniajgc objetos¢ plynu znajdujacego si¢ we wnetrzu
naczyn krwionosnych.

Pierwotny hiperaldosteronizm
U pacjentéw z pierwotnym hiperaldosteronizmem, stosowanie lekow przeciwnadci$nieniowych
dziatajgcych poprzez uktad renina-angiotensyna jest nieskuteczne.

Cigza
Nie nalezy rozpoczynac stosowania inhibitorow ACE w okresie cigzy. Z wyjatkiem koniecznosci

kontynuowania leczenia inhibitorem ACE, u pacjentek planujacych cigzg nalezy zastosowaé
alternatywne leczenie przeciwnadci$nieniowe, o ustalonym profilu bezpieczenstwa stosowania w
cigzy. W przypadku potwierdzenia cigzy nalezy natychmiast przerwac stosowanie inhibitorow ACE i,
jesli jest to wskazane, nalezy rozpoczac¢ leczenie alternatywne (patrz punkty 4.3 1 4.6).

Produkt Quinapril HASCO zawiera laktoze, dlatego nie nalezy go stosowaé u pacjentéw z rzadko

wystepujaca dziedziczng nietolerancjg galaktozy, brakiem laktazy lub zespotem ztego wchtaniania
glukozy-galaktozy.
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4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Tetracyklina i inne leki wchodzace w interakcje z magnezem

Jednoczesne przyjmowanie tetracykliny i chinaprylu zmniejsza wchtanianie tetracykliny o okoto 28%
do 37%. Zmniejszone wchlanianie jest zwigzane z uzyciem weglanu magnezu jako substancji
pomocniczej leku Quinapril HASCO. Wystepowanie tej interakcji nalezy bra¢ pod uwage podczas
jednoczesnego stosowania produktu Quinapril HASCO i tetracykliny.

Zwiazki litu

W trakcie jednoczesnego stosowania chinaprylu i preparatow zawierajacych lit obserwowano
zwigkszenie stgzenia litu w osoczu i wystgpowanie objawow jego przedawkowania. Jest to wynikiem
zwigkszonego wydalania sodu wywolanego przez podanie soli litu i chinaprylu. Dlatego podczas
jednoczesnego podawania obu tych substancji nalezy zachowac ostrozno$¢ i czgsto kontrolowaé
stezenia litu w surowicy krwi Jednoczesne stosowanie lekow moczopgdnych wraz z chinaprylem i
solami litu moze dodatkowo zwigkszac ryzyko wystapienia objawow przedawkowania litu.

Terapia skojarzona z lekami moczopednymi

U pacjentéw leczonych lekami moczopednymi, szczegdlnie, gdy leczenie to rozpoczeto niedawno, po
zastosowaniu chinaprylu moze wystepowac objawowe niedocisnienie. Taki efekt podania pierwszej
dawki chinaprylu moze by¢ zmniejszony poprzez zaprzestanie terapii lekami moczopgdnymi lub
zwigkszenie podazy soli przed rozpoczgciem stosowania chinaprylu. Jesli odstawienie lekow
moczopednych nie jest mozliwe, przez 2 godziny po podaniu dawki poczatkowej chinaprylu nalezy
$cisle obserwowac pacjenta (patrz punkty 4.2. 1 4.4).

Leki zwigkszajace stezenie potasu w surowicy

Chinapryl bedac inhibitorem enzymu konwertujgcego angiotensyng moze powodowa¢ zmniejszenie
stezenia aldosteronu, co z kolei powoduje niewielkie zwigkszenie stezenia potasu w surowicy. Dlatego
w trakcie jednoczesnego stosowania chinaprylu z lekami moczopednymi oszczedzajacymi potas (np.
spironolaktonem, triamterenem czy amilorydem) oraz preparatami uzupetniajgcymi niedobory potasu
czy zamiennikami soli zawierajacymi potas, nalezy zachowac szczegdlng ostroznos¢ i odpowiednio
czesto kontrolowac stezenie potasu w surowicy krwi (patrz punkt 4.4).

Zabiegi chirurgiczne/znieczulenie

Brak jest danych wskazujacych na wystgpowanie interakcji pomigedzy chinaprylem i lekami
stosowanymi podczas znieczulenia, ktore powodujg niedocis$nienie tetnicze. Niemniej jednak nalezy
zachowa¢ ostrozno$¢ u chorych poddawanych duzym zabiegom chirurgicznym lub znieczuleniu,
pamigtajac, iz inhibitory konwertazy angiotensyny hamujg wtérnie, do kompensacyjnego uwolnienia
reniny, tworzenie angiotensyny II. Taka sytuacja moze powodowa¢ niedocis$nienie tetnicze, ktore
moze by¢ skorygowane poprzez zwigkszenie objetosci wewnatrznaczyniowej (patrz punkt 4.4)

Niesteroidowe leki przeciwzapalne (NLPZ), w tym selektywne inhibitory cyklooksygenazy-2
(inhibitory COX-2)

U pacjentéw w podeszlym wieku, ze zmniejszong objeto$cig wewnatrznaczyniowg (w tym leczonych
diuretykami) albo z zaburzeniami czynno$ci nerek, jednoczesne podawanie lekow z grupy NLPZ, w
tym selektywnych inhibitoréw COX-2, z inhibitorami ACE, w tym chinaprylem, moze powodowa¢
pogorszenie czynnosci nerek, prowadzac do ostrej niewydolnos$ci nerek. Dziatania te sg zwykle
odwracalne. Okresowo nalezy monitorowa¢ czynnos¢ nerek u pacjentow otrzymujacych chinapryl
wraz z lekami z grupy NLPZ.

Inhibitory mTOR lub DPP-IV

U pacjentow jednoczesnie stosujacych inhibitory mTOR (np. temsyrolimus) lub inhibitory DPP-IV
(np. wildagliptyna) istnieje zwigkszone ryzyko wystgpienia obrz¢ku naczynioruchowego. W
przypadku rozpoczecia terapii z zastosowaniem inhibitora mTOR Iub DPP-IV u pacjentow
stosujacych inhibitory ACE nalezy zachowac ostroznosc.
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Allopurynol, cytostatyki, leki immunosupresyjne, kortykosteroidy stosowane ogélnie lub prokainamid

Jednoczesne stosowanie z inhibitorami ACE moze powodowa¢ zwigkszone ryzyko wystgpienia
leukopenii.

Alkohol, barbiturany, opioidy
Nasilajg ortostatyczne niedoci$nienie tetnicze.

Inne leki przeciwnadci$nieniowe
Mogga nasila¢ dziatanie hipotensyjne chinaprylu.

Leki zobojetniajace
Mogg zmniejsza¢ dostepnosé¢ biologiczng produktu Quinapril HASCO.

Leki przeciwcukrzycowe (doustne leki hipoglikemizujace i insulina)

U pacjentéw z cukrzycg inhibitory ACE moga zwigkszy¢ wrazliwos$¢ na insuling, co jest zwigzane z
wystepowaniem hipoglikemii u pacjentdw leczonych doustnymi lekami przeciwcukrzycowymi lub
insuling. Nalezy monitorowac¢ glikemig.

Ztoto

U pacjentow jednoczes$nie stosujacych preparaty ztota do wstrzykiwan (np. aurotiojabtczan sodu) z
inhibitorami ACE rzadko obserwowano wystepowanie reakcji podobnych do objawow wystepujacych
po podaniu azotandéw (zaczerwienienie twarzy, nudnosci, wymioty i niedocisnienie).

Podwdina blokada uktadu renina-angiotensyna (RAAS)

W poréwnaniu z monoterapia, podwodjna blokada uktadu RAAS za pomocg antagonistow receptorow
angiotensyny, inhibitorow ACE lub aliskirenu jest zwigzana ze zwigkszonym ryzykiem
niedocisnienia, hiperkaliemii i zmian czynnosci nerek (w tym ostrej niewydolnosci nerek). Nalezy
uwaznie kontrolowac ci$nienie tetnicze, czynnos¢ nerek oraz stgzenie elektrolitow u pacjentow
leczonych produktem Quinapril HASCO oraz innymi produktami leczniczymi, ktore wplywaja na
uktad RAAS.

Nie nalezy jednoczesnie podawac¢ aliskirenu z produktem Quinapril HASCO pacjentom z cukrzyca lub
z zaburzeniami czynnosci nerek (GFR < 60 ml/min/1,73 m®).

4.6 Wplyw na plodnosé, cigze i laktacje

Cigza

Nie zaleca si¢ stosowania inhibitorow ACE podczas pierwszego trymestru cigzy (patrz punkt 4.4).
Stosowanie inhibitorow ACE jest przeciwwskazane w drugim i trzecim trymestrze cigzy (patrz
punkty 4.3.14.4).

Dane epidemiologiczne odnoszgce si¢ do ryzyka dziatania teratogennego w przypadku narazenia na
inhibitory ACE podczas pierwszego trymestru cigzy nie sg rozstrzygajace; jednakze nie mozna
wykluczy¢ niewielkiego zwickszenia ryzyka. Jesli dalsze stosowanie terapii inhibitorami ACE nie jest
konieczne, u pacjentek planujgcych cigze nalezy zastosowaé alternatywne leczenie
przeciwnadcisnieniowe, o ustalonym profilu bezpieczenstwa stosowania w cigzy. W przypadku
potwierdzenia cigzy nalezy natychmiast przerwa¢ podawanie inhibitorow ACE i, jesli jest to
wskazane, nalezy rozpocza¢ leczenie alternatywne.

Narazenie na inhibitory ACE w drugim i trzecim trymestrze cigzy powoduje toksyczne dziatanie na
ludzki ptéd (pogorszenie czynnosci nerek, matowodzie, opdznienie kostnienia czaszki) i noworodka
(niewydolnos¢ nerek, niedoci$nienie te¢tnicze, hiperkaliemia). (Patrz punkt 5.3).

Jesli narazenie na inhibitory ACE wystgpito od drugiego trymestru cigzy zaleca si¢ badanie
ultrasonograficzne czynnosci nerek i czaszki ptodu.

Noworodki, ktorych matki przyjmowaly inhibitory ACE nalezy $cisle obserwowac ze wzgledu na
mozliwo$¢ wystapienia niedocisnienia (patrz punkty 4.3 i 4.4).

7/13



Karmienie piersig

Nieliczne dane farmakokinetyczne wskazujg na bardzo mate stezenie chinaprylu w mleku kobiet
karmiacych piersia (patrz punkt 5.2). Mimo Ze to st¢zenie nie wydaje si¢ klinicznie istotne, nie zaleca
si¢ stosowania leku Quinapril HASCO podczas karmienia piersig wezesniakow i noworodkow (do
kilku tygodni po urodzeniu), ze wzgledu na potencjalne dziatanie na uktad sercowo — naczyniowy i
nerki oraz niewystarczajace dane kliniczne.

W przypadku starszych noworodkéw mozna rozwazy¢ stosowanie leku Quinapril HASCO podczas
karmienia piersia, jezeli leczenie jest konieczne dla matki, a dziecko jest obserwowane ze wzgledu na
mozliwo$¢ wystapienia dziatan niepozadanych.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obstlugiwania maszyn

Chinapryl moze zaburza¢ sprawno$¢ psychofizyczna, zwlaszcza w poczatkowym okresie leczenia.
Podczas prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn nalezy bra¢ pod uwage mozliwos¢
sporadycznego wystgpienia zawrotoOw glowy i uczucia zmegczenia.

4.8 Dzialania niepozadane

Czestos¢ wystgpowania dziatan niepozadanych okreslono zgodnie z konwencja MedDRA: bardzo
czesto (>1/10), czesto (>1/100 do <1/10), niezbyt czgsto (=1/1000 do <1/100), rzadko (=1/10 000 do
<1/1000) 1 bardzo rzadko (<1/10 000), czgstos¢ nieznana (czgstos¢ nie moze by¢ okreslona na
podstawie dostgpnych danych).

Zaburzenia ogolne i stany w miejscu podania
Czgsto: bol w klatce piersiowej, zmgczenie, astenia
Niezbyt czgsto: goraczka, obrzek uogolniony, obrzgk obwodowy

Zaburzenia serca:
Niezbyt czgsto: kotatanie serca, dtawica piersiowa, tachykardia, zawat mie$nia sercowego

Zaburzenia Zolgdka i jelit:

Czesto: nudnos$ci, wymioty, biegunka, niestrawnos$¢, bol brzucha
Niezbyt czgsto: sucho$¢ btony sluzowej jamy ustnej, wzdecia
Rzadko: zaburzenia smaku, zaparcie, zapalenie jezyka

Bardzo rzadko: niedroznos¢ jelit, obrzek naczynioruchowy jelit
Czesto$¢ nieznana: zapalenie trzustki *

Zaburzenia krwi i ukladu chtonnego:
Czesto$¢ nieznana: neutropenia, agranulocytoza, niedokrwisto$§¢ hemolityczna, matoplytkowos¢

Zaburzenia ukladu nerwowego:

Czesto: zawroty glowy, bol glowy, parestezja

Niezbyt czgsto: senno$¢, przemijajacy napad niedokrwienny
Rzadko: zaburzenia rownowagi, omdlenia

Czesto$¢ nieznana: incydent naczyniowo-mozgowy

Zaburzenia skory i tkanki podskornej:

Niezbyt czgsto: $wiad, wysypka, zwigkszona potliwos¢, obrzgk naczynioruchowy

Rzadko: pokrzywka, rumien wielopostaciowy, pecherzyca

Bardzo rzadko: wykwit tuszczycopodobny

Czgsto$¢ nieznana: Zespot Stevensa- Johnsona, zluszczajace zapalenie skory, lysienie, martwica
naskodrka, nadwrazliwo$¢ na §wiatto. Zmianom skdérnym moze towarzyszy¢ goraczka, bol migéni i
stawOw (zapalenie stawow), zapalenie naczyn krwiono$nych, zapalenie bton surowiczych i niektore
zmiany w wynikach badan laboratoryjnych (eozynofilia, leukocytoza i (lub) zwickszone miano
przeciwcial przeciwjadrowych, zwigkszone OB).
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Zaburzenia nerek i drog moczowych:
Niezbyt czgsto: zaburzenia czynno$ci nerek, biatkomocz

Zaburzenia oka:
Niezbyt czgsto: niedowidzenie
Bardzo rzadko: niewyrazne widzenie

Zaburzenia ucha i blednika:
Niezbyt czgsto: szum uszny, zawroty glowy pochodzenia btgdnikowego

Zaburzenia migsniowo- szkieletowe i tkanki lgcznej:
Czesto: bol plecow, bol migsni

Zaburzenia ukladu oddechowego, klatki piersiowej i srodpiersia:

Czesto: kaszel, dusznosé,

Niezbyt czgsto: sucho$¢ btony sluzowej gardla, eozynofilowe zapalenie ptuc

Rzadko: skurcz oskrzeli

Czestos¢ nieznana: W pojedynczych przypadkach, obrzgk naczynioruchowy gérnych drog
oddechowych powodowat niedroznos¢ drog oddechowych (niekiedy zakonczong zgonem).

Zaburzenia wqtroby i drog ioélciowych:
Czesto$¢ nieznana: zoltaczka, zapalenie watroby

Zaburzenia ukladu rozrodczego i piersi:
Niezbyt czgsto: impotencja

Zaburzenia nacgyniowe:

Czesto: niedoci$nienie

Niezbyt czgsto: rozszerzenie naczyn krwiono$nych
Czgsto$¢ nieznana: niedocis$nienie ortostatyczne

Zaburzenia psychiczne
Czesto: bezsennos¢
Niezbyt czgsto: nerwowos$¢, depresja, dezorientacja

Zaburzenia metabolizmu i odZywiania:
Czgsto: hiperkaliemia

Zaburzenia uktadu immunologicznego:
Czgsto$¢ nieznana: reakcje anafilaktyczne

Badania diagnostyczne:

Czgsto: zwigkszenie stgzenia kreatyniny w surowicy, zwigkszenie st¢zenia azotu mocznikowego we
Czgstos$¢ nieznana: zmniejszenie stezenia hemoglobiny, zmniejszenie warto$ci hematokrytu i liczby
krwinek biatych, jak rowniez zwigkszenie aktywnos$ci enzymow watrobowych i stezenia bilirubiny. U
pacjentow z wrodzonym niedoborem G-6-PDH donoszono o pojedynczych przypadkach
wystepowania niedokrwistosci hemolityczne;.

ZakaZenia i zaraZenia pasoiytnicze

Czesto: zapalenie gardta, niezyt btony §luzowej nosa,

Niezbyt czgsto: zapalenie oskrzeli, zapalenie goérnych drog oddechowych, zapalenie drog moczowych,
zapalenie zatok

* Zapalenie trzustki odnotowano u pacjentow stosujacych inhibitory ACE; w niektérych przypadkach
zakonczone byly zgonem.
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**Mozliwo$¢ wystgpienia powyzszych dziatan niepozadanych u pacjentow stosujacych diuretyki wraz
z chinaprylem jest wigksza niz u pacjentdOw stosujacych monoterapi¢. Zazwyczaj dzialania te ustepuja
z czasem trwania terapii.

W trakcie stosowania innych inhibitorow ACE zaobserwowano wystapienie zapalenia naczyn
krwionosnych oraz ginekomasti¢; jednakze nie mozna wykluczy¢, ze takie dziatania niepozadane sa
typowe dla tej grupy produktow leczniczych.

Zglaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zglaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zglaszaé
wszelkie podejrzewane dzialania niepozadane za posrednictwem Departamentu Monitorowania
Niepozadanych Dziatan Produktéw Leczniczych Urzedu Rejestracji Produktow Leczniczych,
Wyroboéw Medycznych i Produktow Biobojczych

Aleje Jerozolimskie 181C, 02 - 222 Warszawa

tel.: + 48 22 49 21 301, faks: + 48 22 49 21 309

e-mail: ndl@urpl.gov.pl.

Dziatania niepozadane mozna réwniez zglasza¢ podmiotowi odpowiedzialnemu.

4.9 Przedawkowanie

Warto$¢ LDs, dla chinaprylu podanego doustnie okre§lono u myszy w granicach 1440 do 4280 mg/kg
mc. Brak informacji dotyczacych leczenia przedawkowania chinaprylu. Najbardzie;
prawdopodobnymi objawami przedawkowania bytyby objawy zwiazane z cigzkim niedoci$nieniem,
stan taki nalezy leczy¢ podajgc we wlewie dozylnym 0,9% roztwor chlorku sodu. Leczenie jest
objawowe i podtrzymujace, zgodnie z obowigzujgcymi standardami medycznymi.

Hemodializa i dializa otrzewnowa ma niewielki wplyw na eliminacj¢ chinaprylu i chinaprylatu z
organizmu.

5.  WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wlasciwos$ci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: inhibitory konwertazy angiotensyny
Kod ATC: C 09 AA 06

Chinaprylu chlorowodorek jest solg chinaprylu, estrem etylowym niesulthydrylowanego inhibitora
enzymu konwertujacego angiotensyn¢ (ACE) - chinaprylatu.

Podanie od 10 do 40 mg chinaprylu u pacjentow z fagodnym do umiarkowanego nadci$nieniem
tetniczym powoduje obnizenie ci$nienia mierzonego na siedzaco i w pozycji stojacej, z minimalnym
wplywem na czgsto$¢ rytmu serca.

Dziatanie przeciwnadci$nieniowe po podaniu pojedynczej dawki rozpoczyna sie po godzinie

z maksymalnym efektem osigganym zwykle po dwoch do czterech godzin. Oczekiwane dziatanie
przeciwnadci$nieniowe w czasie dlugotrwalego stosowania u niektorych pacjentdéw moze wystapi¢ po
okoto 2 tygodniach leczenia. Podczas zastosowania zalecanych dawek dziatanie
przeciwnadci$nieniowe wystepuje catg dobg migdzy kolejnymi dawkami, takze w obserwacji
dtugotrwate;.

Badania hemodynamiczne u pacjentdw z nadci$nieniem tetniczym wykazaty, ze wywolane przez
chinapryl obnizenie ci$nienia tgtniczego wigze si¢ ze zmniejszeniem oporu obwodowego i oporu
naczyniowego przeptywu krwi przez nerki, z niewielkim lub bez wplywu na czgstos¢ rytmu serca,
wskaznik sercowy, przeptyw krwi przez nerki, wspotczynnik kigbuszkowego i frakcje przesaczania.
Jednoczesne stosowanie lekow moczopgdnych z grupy tiazydow i (lub) lekow beta-adrenolitycznych
nasila przeciwnadci$nieniowe dziatanie chinaprylu, bardziej obnizajac cisnienie krwi niz w przypadku
podawania lekow osobno.
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Podczas stosowania tych samych dawek dobowych efekt terapeutyczny wydaje si¢ by¢ taki sam

u pacjentow w podesztym wieku (powyzej 65 lat) i mtodszych dorostych; nie obserwuje si¢ takze
zwigkszenia czestosci wystepowania dziatan niepozadanych w tej grupie pacjentow.

Stosowanie chinaprylu u pacjentow z niewydolnoscig serca powoduje zmniejszenie oporu
obwodowego, sredniego ci$nienia tetniczego, skurczowego i rozkurczowego cisnienia tgtniczego,
ci$nienia zaklinowania w tetnicy plucnej i zwickszenie rzutu minutowego.

U 149 pacjentow po planowych operacjach wszczepienia pomostow aortalno-wiencowych leczenie
chinaprylem w dawce 40 mg na dob¢ zmniejszato czestos¢ wystepowania epizodéw niedokrwiennych
w poréwnaniu z placebo w rocznym okresie obserwacji.

U pacjentéw z choroba niedokrwienng serca bez nadci$nienia t¢tniczego lub niewydolnosci serca,
chinapryl poprawia czynno$¢ srodbtonka oceniang w tetnicach wiencowych i ramiennych. Chinapryl
poprawia funkcje srodbtonka w mechanizmie zwigkszania dostgpnosci tlenku azotu. Dysfunkcja
srodbtonka jest uwazana za wazny czynnik w patomechanizmie choroby wiencowe;.

Chinapryl jest szybko hydrolizowany do chinaprylatu (kwas chinaprylu, gtowny metabolit), ktory

u ludzi oraz w badaniach na zwierzetach dziata jako silny inhibitor enzymu konwertujacego
angiotensyn¢ (ACE). Enzym konwertujgcy angiotensyne jest peptydowa dipeptydaza, ktora katalizuje
konwersj¢ angiotensyny I do angiotensyny II, ktora ma silne wtasciwosci obkurczajace naczynia i
bierze udziat w kontroli napigcia naczyniowego dzialajac przez rozne mechanizmy, migdzy innymi
poprzez pobudzanie wydzielania aldosteronu przez kor¢ nadnerczy. U ludzi i zwierzat chinapryl
hamuje aktywno$¢ krazacego i tkankowego enzymu konwertujacego angiotensyng, wptywajac na
zmniejszenie aktywno$ci naczyniokurczacej i zmniejszenie wydzielania aldosteronu. Zahamowanie
ujemnego wptywu zwrotnego angiotensyny Il na wydzielanie reniny prowadzi do zwickszenia
aktywnosci reninowej osocza (PRA).

Mimo ze podstawowy mechanizm dziatania przeciwnadci$nieniowego chinaprylu wynika z wpltywu
na uktad renina-angiotensyna-aldosteron, chinapryl obniza ci$nienie tetnicze takze u pacjentow z
nadci$nieniem z mata aktywno$cia reniny. Monoterapia chinaprylem jest skuteczna w leczeniu
nadcis$nienia u pacjentow wszystkich ras, efekt ten byt jednak nieco mniejszy u pacjentow rasy czarnej
(przewaznie pacjenci z mata aktywnos$cia reniny) w porownaniu do pacjentow innych ras.
Konwertaza angiotensyny (ACE) jest identyczna z kinaza typu II, enzymem rozkladajacym
bradykinine, silnym peptydem rozszerzajacym naczynia; jednak nie wiadomo czy zwiekszenie
aktywnosci bradykininy odgrywa role w terapeutycznym wptywie chinaprylu.

Podczas badan na zwierzetach dziatanie przeciwnadci$nieniowe chinaprylu byto dtuzsze od wptywu
hamujacego na krazacy ACE, hamowanie tkankowego ACE natomiast $ci§le korelowato z czasem
obnizenia cisnienia krwi.

Inhibitory ACE, w tym takze chinapryl, moga zwigksza¢ wrazliwo$¢ na insuling.

5.2  Wlasciwosci farmakokinetyczne

Po podaniu doustnym maksymalne stgzenie chinaprylu w surowicy wystgpuje w ciaggu godziny. Na
podstawie wydzielania chinaprylu i jego metabolitow z moczem ustalono, ze wchtanianie leku wynosi
okoto 60%. 38% chinaprylu podanego doustnie jest dostgpne w organizmie jako chinaprylat. Czas
poltrwania chinaprylu w osoczu wynosi okolo godziny. Maksymalne stezenie w surowicy chinaprylatu
jest osiagane po okoto 2 godzinach po podaniu doustnym chinaprylu. Chinaprylat jest wydalany
gldownie z moczem, a jego okres pottrwania wynosi okoto 3 godzin. Okoto 97% chinaprylu i
chinaprylatu krazacych we krwi jest zwigzane z biatkami osocza. U pacjentdw z niewydolnoscig nerek
okres pottrwania chinaprylu zwigksza si¢ wraz ze zmniejszeniem klirensu kreatyniny. Badanie
przeprowadzone u pacjentéw ze schytkowa niewydolnos$cig nerek poddawanych hemodializom lub
ciggltej ambulatoryjnej dializie otrzewnowej wykazaty, ze zabiegi te maja niewielki wptyw na
eliminacj¢ chinaprylu i chinaprylatu. Istnieje liniowa zalezno$¢ pomiedzy klirensem chinaprylatu i
klirensem kreatyniny. Eliminacja chinaprylatu jest takze wydtuzona u pacjentow w podesztym wieku
(powyzej 65 lat) i dobrze koreluje z czynnoscia nerek tych pacjentow (patrz punkt 4.2). Badania na
szczurach wykazaty, ze chinapryl i jego metabolity nie przenikajg przez barier¢ krew-mozg.

Farmakokinetyka u 0sob w podesztym wieku
U pacjentéw starszych w porownaniu z mtodszymi obserwowano wigksze warto$ci pola pod krzywa
(AUC) oraz stezenia maksymalne chinaprylu; ma to jednak prawdopodobnie zwigzek raczej
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z zaburzeniem czynno$ci nerek, a nie z samym wiekiem. Podczas kontrolowanych i
niekontrolowanych badan, w ktorych uczestniczylto 21% pacjentow powyzej 65 lat, nie
zaobserwowano roznicy w skutecznosci 1 bezpieczenstwie stosowania chinaprylu miedzy starszymi i
mlodszymi pacjentami. Nie mozna jednak wykluczy¢, ze u niektorych pacjentow w podesztym wieku
chinapryl moze dziata¢ silniej niz u pacjentéw miodszych.

Karmienie piersia

Po podaniu pojedynczej dawki doustnej 20 mg chinaprylu szesciu kobietom karmigcym piersig,
stosunek stezenia chinaprylu w mleku do stezania w osoczu wynosit 0,12. Nie stwierdzono chinaprylu
w mleku po 4 godzinach od podania. St¢zenie chinaprylatu w mleku nie bylo wykrywalne (<5 pg/L)
przez caly czas. Szacuje si¢, ze dziecko karmione piersig otrzymuje okoto 1,6 % dawki chinaprylu
matke przeliczeniu na mase¢ ciata matki.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Chinaprylu chlorowodorek podawany w dawkach 75 do 100 mg/kg mc./dobe¢ (odpowiednio 50 do 60
razy wigkszych od maksymalnych dawek stosowanych u ludzi) przez okres 104 tygodni nie
wywotywat dzialania rakotworczego u myszy lub szczuréw. Chinapryl i chinaprylat nie wykazywaty
wlasciwosci mutagennych w tescie Ames na hodowlach bakteryjnych poddawanych lub nie
poddawanych aktywacji metabolicznej. Chinapryl nie wykazywat ponadto niekorzystnego dziatania w
nastepujacych badaniach dotyczacych genotoksyczno$ci: badania in vitro dotyczace mutacji
punktowych u ssakow, wymiana siostrzanych chromatyd w hodowli komoérek ssakow, test
mikrojaderek u myszy, aberracje chromosomalne w hodowli in vitro komoérek ptuc V79 i w badaniach
cytogenetycznych in vivo na szpiku kostnym szczurow. Nie wykazano negatywnego wptywu na
ptodnos¢ i rozmnazanie u szczuréw po podaniu chinaprylu w dawkach do 100 mg/kg mc./dobe (do 60-
krotnie wigkszych od maksymalnej dawki dla ludzi).

Nie obserwowano wystapienia dziatania fetotoksycznego ani teratogennego u szczur6w po podaniu
dawki do 300 mg/kg mc./dobe (180 razy wicksza dawka od maksymalnej dawki u ludzi) mimo
wystgpienia efektu toksycznego u matek w przypadku stosowania dawki 150 mg/kg/dobe. Masa ciata
mtodych szczurow, ktorych matki otrzymywaty w pdznym okresie ciazy oraz w czasie karmienia
chinapryl w dawce 25 mg/kg mc./dobg¢ lub wigkszej, byta zmniejszona. Chinapryl nie wplywat
teratogennie u krolikow; obserwowano jednak, podobnie jak w przypadku innych inhibitorow ACE,
wplyw toksyczny u matek oraz dziatanie embriotoksyczne u niektorych krolikow podczas
zastosowania tak matych dawek (np. odpowiednio 0,5 mg/ kg mc./dobe i 1 mg/kg mc./dobg).

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Magnezu weglan ciezki

Laktoza jednowodna

Zelatyna

Krospowidon

Magnezu stearynian

Otoczka Opadry II White 57U18539 o sktadzie:
Hypromeloza

Tytanu dwutlenek (E 171)

Polidekstroza

Talk

Maltodekstryna

Triglicerydy nasyconych kwasow tluszczowych o $redniej dlugosci tancucha

6.2 NiezgodnoSci farmaceutyczne

Nie dotyczy.
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6.3  OKkres waznoSci
2 lata
6.4 Specjalne $rodki ostroznosci podczas przechowywania

Przechowywa¢ w oryginalnym opakowaniu, w temperaturze ponizej 25°C, w celu ochrony przed
wilgocia.

6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Blister PVC/PVDC/Aluminium w tekturowym pudetku.
Opakowanie zawiera 30 tabletek powlekanych.

6.6 Specjalne $rodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania

Bez specjalnych wymagan.

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usunaé zgodnie z
lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

»PRZEDSIEBIORSTWO PRODUKCIJI FARMACEUTYCZNEJ HASCO-LEK” S.A.

51-131 Wroctaw, ul. Zmigrodzka 242 E

Tel. +48 (71) 352 95 22

Faks +48 (71) 352 76 36

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Pozwolenie nr 21812

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

1 DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 28/04/2014
Data ostatniego przedluzenia pozwolenia:

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO
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