Fiyat ve Detaylar: https://www.ilacprospektusu.com/ilac/419/enapril-10-mg-20-tablet
ATC Kodu: https://www.ilacprospektusu.com/ara/ilac/atc/CO9AA02
KISA URUN BILGISI

1. BESERI TIBBi URUNUN ADI
ENAPRIL 10 mg tablet

2. KALITATIF VE KANTITATIF BiLESIM
Etkin madde:
Her tablet 10 mg enalapril maleat igerir.

Yardimc: maddeler:

Sodyum Hidroksit 2.00 mg
Laktoz monohidrat 92.00 mg
Yardimci1 maddeler i¢in Boliim 6.1’e bakiniz.

3. FARMASOTIK FORM
Tablet
Beyaz renkli, yuvarlak, konveks, ¢entikli tablet

4. KLINIK OZELLiKLER

4.1. Terapotik endikasyonlar

ENAPRIL,

¢ Esansiyel hipertansiyonun tedavisinde,

¢ Renovaskiiler hipertansiyonun tedavisinde,

¢ Semptomatik kalp yetmezliginin tedavisinde,

e Asemptomatik sol ventrikiil disfonksiyonu (ejeksiyon fraksiyonu <35%) olan hastalarin

semptomatik kalp yetmezliginin 6nlenmesinde
endikedir.

4.2. Pozoloji ve uygulama sekli
Pozoloji/uygulama sikhig1 ve siiresi:

ENAPRIL’in dozu hasta profili ve kan basinci cevabina gore kisisellestirilmelidir.

Esansiyel hipertansiyon

Baslangic dozu, hipertansiyon derecesi ve hastanin durumuna baglh olarak giinde bir kez 5-20

mg’dir. Hafif hipertansiyonda 6nerilen baslangi¢c dozu 5-10 mg’dir.
Renin-anjiotensin-aldosteron sistemleri aktive olmus hastalarda (6rnegin

renovaskiiler

hipertansiyon hastalar1) bobrek fonksiyonlari ve kan basinci ACE inhibisyonuna 6zellikle duyarlt
olabileceginden, tedaviye diisiik bir baglangic dozu ile (6rnegin 5 mg veya daha diisiik)
baslanmalidir. Aksi takdirde baslangic dozunu takiben kan basincinda asir1 bir diisiis

gozlenebilir.

ENAPRIL’in baslangi¢ dozunu takiben semptomatik hipotansiyon ortaya ¢ikabilir. Bu olasilik,
ditiretiklerle tedavi edilmekte olan hastalarda daha biiyiiktiir. Bu hastalarda voliim veya tuz
eksikligi bulunabileceginden, dikkatli olunmasi onerilir. ENAPRIL tedavisine baslamadan, 2-3
giin Oncesinden diiiretik tedavisi kesilmelidir. Bu miimkiin degilse kan basinci iizerindeki
baslangi¢ etkisini belirlemek amaciyla diisiik bir ENAPRIL dozu (5 mg ya da daha az) ile
tedaviye baglanmalidir. Daha sonra dozaj, hastanin durumuna ve gereksinimlerine gore

ayarlanmalidir.

Genel izleme dozu giinde 20 mg’dir. Maksimum izleme dozu ise giinde 40 mg’a kadar

ayarlanabilir.

ENAPRIL 10 mg tablet



Kalp yetmezligi/Asemptomatik sol ventrikiil disfonksiyonu

ENAPRIL semptomatik kalp yetmezliginin tedavisinde genellikle diiiretiklerle ve uygunsa
dijitalis yada beta-blokorlerle birlikte kullanilabilir. Semptomatik kalp yetmezligi veya
asemptomatik sol ventrikiil disfonksiyonu olan hastalarda ENAPRIL’in baglangic dozu 2.5
mg’dir ve kan basinci iizerindeki baslangic etkisini saptamak i¢in yakin tibbi gdzetim altinda
uygulanmalidir. Eger tedavi iyi tolere edilirse, dozaj, hastanin reaksiyonu gozoniine alinarak
giderek artan bir sekilde yavas yavas tek ya da ikiye boliinmiis dozlar halinde genel izleme dozu
olan 20 mg’a kadar arttirllmalidir. Bu doz titrasyonu 2 veya 4 haftalik bir siirede
gerceklestirilebilecegi gibi klinik goriiniimiin gerekli kildig1 durumlarda daha hizli da yapilabilir.
Kalp yetmezligi ve asemptomatik sol ventrikiil yetmezligi olan hastalarda Onerilen doz
titrasyonu:

Hafta Doz (mg/giin)
1 1.-3. giin arasinda:2.5 mg/giin
4.-7. giin arasinda:5 mg/giin (ikiye boliinmiis dozlar halinde)
2 10 mg/giin (tek ya da ikiye boliinmiis dozlar halinde)
3-4 20 mg/giin (tek ya da ikiye boliinmiis dozlar halinde)

Hipotansiyon ve bunu takiben bobrek yetersizligi (daha nadir) bildirilmis oldugundan, ENAPRIL
ile tedaviye baslamadan 6nce ve tedaviye baslandiktan sonra kan basinci ve bobrek fonksiyonlari
yakindan izlenmelidir. Diiiretik kullanan hastalarda tedaviye baslamadan 6nce eger miimkiinse
diiiretik dozu azaltilmali ya da gerekliyse gecici olarak tedaviden cekilmelidir. ENAPRIL’in
baslangi¢ dozundan sonra hipotansiyon goriilmesi kronik ENAPRIL tedavisi esnasinda da
hipotansiyonun siirecegi anlamina gelmez ve ilacin siirekli kullanimina engel degildir. Ayni
zamanda serum potasyumu da monitorize edilmelidir.

Uygulama sekli:
ENAPRIL tabletin emilimi yiyeceklerden etkilenmediginden, yemek oncesinde, sirasinda veya
sonrasinda yeterli miktarda sivi1 ile oral yolla alinir.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler:
Karaciger yetmezligi:
Karaciger yetmezIigi olan hastalarda doz ayarlamasina gerek yoktur.

Bobrek yetmezligi:
Genelde, ENAPRIL uygulamalar arasindaki siire uzatilmali ve/veya dozaj azaltilmalhidir.

Kreatinin klerensi(CrCL) Baslangi¢ dozu (mg/giin)
ml./dak
30< CrCL <80 mlL/dak (hafif 5-10 mg
bozukluk)
10< CrCL <30 mL/dak (orta 2.5 mg
bozukluk)
CrCL <10 mL/dak (siddetli 2.5 mg diyaliz giinlerinde*
bozukluk)

*Enaprilat diyalize edilebilir. Diyaliz giinleri disinda, dozaj kan basinci yanitina gore
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ayarlanmalidir.

Pediyatrik popiilasyon:

Tablet yutabilen cocuklarda doz, hastanin gereksinimleri ve kan basinci profiline gore
ayarlanmalidir. 20-50 kilo arasindaki ¢ocuklarda onerilen baslangi¢ dozu giinde bir kez 2.5 mg,
50 kilodan daha agir ¢ocuklarda ise gilinde bir kez 5 mg’dir. Maksimum doz ise 20-50 kilo
arasindaki ¢ocuklarda giinde bir kez 20 mg, 50 kilodan daha agir ¢ocuklarda ise giinde bir kez 40
mg’dir. ENAPRIL, yenidoganlar ve glomeriiler filtrasyon hiz1 <30 mL/dak/1.73 m? olan ¢ocuk
hastalarda hig bir veri olmadigindan 6nerilmez.

Geriyatrik popiilasyon:
Yash hastalarda doz, bobrek fonksiyonlarina paralel olarak ayarlanmalidir.

4.3. Kontrendikasyonlar

¢ Enalaprile ya da bu iiriiniin herhangi bir bilesenine asir1 duyarliligi olan hastalarda,

e Daha once bir anjiyotensin doniistiiriicii enzim inhibitorii tedavisi ile iliskili anjiondrotik
O0dem Oykiisii bulunan hastalarda,

e Kalitsal veya idiyopatik anjiyoddemi olan hastalarda

e ve gebelikte (bkz.4.6.Gebelik ve laktasyon)

kontrendikedir.

4.4. Ozel kullanim uyarilar ve nlemleri

Semptomatik hipotansiyon

Komplikasyonsuz hipertansif hastalarda semptomatik hipotansiyon nadiren goriilmiistiir.
ENAPRIL tedavisi goren hipertansif hastalarda hipotansiyon olasiligy; diiiretik tedavisi, diyetle
tuz kisitlamasi, diyaliz, diyare ya da kusma gibi nedenlerle voliim azalmasi olanlarda daha
yiiksektir. Aym1 zamanda bobrek yetersizligi olan ya da olmayan konjestif kalp yetmezligi
bulunan hastalarda semptomatik hipotansiyon riski artmis olarak gozlenmistir. Bu olasilik,
yilksek dozlarda loop diiiretikleri kullanilmasi, hiponatremi veya fonksiyonel bdobrek
bozuklugunun da yansittig1 gibi, kalp yetmezligi daha siddetli olan hastalarda daha yiiksektir. Bu
hastalarda tedavi tibbi gozetim altinda baslatiimali ve ENAPRIL ve/veya diiiretik dozu her
ayarlandiginda hastalar yakindan izlenmelidir. Kan basincindaki asir1 bir diismenin miyokard
infarktiisiine ya da serebrovaskiiler aksidana yol acabilecegi iskemik kalp hastaligni ya da
serebrovaskiiler hastaligi olan hastalara da ayn1 yaklasim uygulanabilir.

Eger hipotansiyon ortaya c¢ikarsa hasta sirtiistii yatmali ve eger gerekliyse intravendz yolla
fizyolojik serum infiizyonu yapilmalidir. Gegici hipotansif bir yanit daha sonraki dozlar icin
kontrendikasyon degildir. Kan basinci voliim genislemesiyle bir kez yiikseldikten sonra, bu
dozlar genellikle zorluk ¢cikmadan uygulanabilir.

Kan basinci normal ya da diisik olan konjestif kalp yetmezligi bulunan bazi hastalarda
ENAPRIL tedavisi ile sistemik kan basinc1 daha da diisebilir. Bu etki ongoriiliir ve genellikle
tedaviyi kesmek igin bir neden degildir. Eger hipotansiyon semptomatik hale gelirse, ENAPRIL
ve/veya diliretik tedavilerinin dozunda bir azaltma yapmak ve/veya kesmek gerekebilir.

Aortik stenoz/hipertrofik kardiyomiyopati
Sol ventrikiiliin ¢ikis yolunda obstriikksiyonu olan hastalara, tiim vazodilatorler gibi ACE
inhibitorleride dikkatli verilmelidir.

Bobrek fonksiyon bozuklugu
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ACE inhibitorleri ile tedaviye baslanmasinin ardindan ortaya c¢ikan hipotansiyon, bobrek
fonksiyon bozuklugunun daha da artmasina neden olabilir. Bu durumda, genellikle geri
dondiiriilebilen akut bobrek yetersizligi goriildiigi bildirilmistir.

Bobrek yetmezligi bulunan hastalar, azaltilmis ve/veya daha seyrek araliklarla uygulanan
ENAPRIL dozlarina gereksinim gosterebilirler (bkz. 4.2.Pozoloji ve uygulama sekli). Bilateral
bobrek arteri stenozu ya da tek bobrekli olup renal arter stenozu bulunan bazi hastalarda,
tedavinin kesilmesiyle ortadan kalkan kan iiresi ve serum kreatinin diizeylerinde artiglar
goriilmiistiir. Bu olay daha c¢ok bobrek yetersizligi olan hastalarda goriilmiistiir. Goriiniirde
bobrek hastaligi bulunmayan bazi hastalarda, ENAPRIL'in bir diiiretikle birlikte verilmesi
halinde, genellikle hafif ve gecici olan kan iiresi ve serum kreatinin artiglar1 goriilmiistiir. Doz
azaltim1 ve/veya diiiretik ve/veya ENAPRIL'in kesilmesi gerekebilir.

Karaciger yetmezligi

Nadiren, ACE inhibitorleri kolestatik sarilik ile baslayan fulminan hepatik nekrozla devam eden
ve bazen Oliimle sonuclanan sendromlarla iliskilendirilmistir. Bu sendromun mekanizmasi
bilinmemektedir. Sarilik gelisen ve hepatik enzimleri yiikselen hastalarda ACE inhibitorii
kullanimina devam edilmemeli ve gerekli tibbi gbzetim baglatilmalidir.

Notropeni/Agraniilositoz

ACE inhibitorleriyle tedavi edilen hastalarda notropeni/agraniilositoz, trombositopeni ve anemi
bildirilmistir. Normal bobrek fonksiyonlar1 olan ve bagka komplikasyonu olmayan hastalarda
notropeni nadir goriiliir. Enalapril immiinosiipresif tedavi alan, ve allopurinol ya da prokainamid
kullanan hastalarda ¢ok dikkatli kullanilmalidir. Bu hastalarda yogun antibiyotik tedavisine bile
cevap vermeyen enfeksiyon vakalar1 gozlenmistir. Enalapril’in bu hastalarda kullanilmasi
durumunda 16kosit sayis1 periyodik olarak kontrol edilmeli ve hastalara herhangi bir enfeksiyon
belirtisini aninda doktorlarina bildirmeleri anlatiimalidir.

Asirt duyarlilik/ Anjiyonérotik 6dem

Aralarinda ENAPRIL’in de bulundugu anjiyotensin déniistiiriicii enzim inhibitorleri ile tedavi
edilen hastalarda ender olarak yiiz, ekstremiteler, dudaklar, dil, glottis ve/veya larenkste
anjiyonorotik odem gelistigi bildirilmistir. Bu durum tedavinin herhangi bir aninda ortaya
cikabilir. Bu gibi durumlarda ENAPRIL hemen kesilmeli ve sislik ortadan kalkincaya dek hasta
dikkatle gbzlenmelidir. Sismenin yalnizca yiiz ve dudaklarla simirli kaldigi durumlar genellikle
tedavi gerektirmeksizin diizelmekle birlikte, semptomlarin giderilmesinde antihistaminikler
yararli olmustur.

Larenks ddemi ile birlikte, anjiyonorotik ddem oliimle sonuglanabilir. Dil, glottis veya larenskin
havayolunun kapanmasina yol acgabilecek sekilde olaya katilmasi halinde uygun bir tedavi,
ornegin, deri altina hemen 1:1000'lik epinefrin soliisyonu (0.3 mL ila 0.5 mL) uygulanmalidir.

ACE inhibitorii alan siyah hastalarda beyazlara oranla daha yiiksek insidansda anjiyoddem
bildirilmistir.

ACE inhibitorii tedavisi ile ilgili olmayan bir anjiyoodem Oykiisii olan hastalar da, ACE
inhibitorii kullanirken artmis anjiyoddem riski altinda olabilirler.

Hymenoptera (ar1, karinca vs. bocek sinif1) sokmasi sirasinda anafilaktoid reaksiyonlar
Hymentoptera sokmasi sirasinda ACE inhibitorii alan hastalarda nadiren yasami tehdit edici
anaflaktoid reaksiyonlar gézlemlenmistir. Bu reaksiyonlar ACE inhibitorii tedavisine gegici ara
verilerek onlenebilir.
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Hemodiyaliz hastalar

High-flux membranlan (6rn. AN 69) ile diyalize edilirken birlikte ACE inhibitorii kullanan
hastalarda anafilaktoid reaksiyonlar bildirilmistir. Bu nedenle, bu hastalarda bu o6zellikteki
membranlarin kullanilmamasi veya bagka sinif bir hipertansif ajan kullanilmasi tavsiye edilir.

Diyabetik hastalar
ACE inhibitorii tedavisinin ilk bir ayinda oral antidiyabetik ajanlar yada insulin kullanan
diyabetik hastalarin glisemik kontrolii dikkatli bir sekilde yapilmalidir.

Oksiiriik

ACE inhibitorleri kullanimu ile ksiirik bildirimleri vardir. Bu oksiirik karakteristik olarak
nonproduktif ve inat¢idir, ancak tedavinin sonlandirilmasiyla kaybolur. Oksiiriigiin ayirict
tanisinda ACE-inhibitoriine bagh oksiiriik de gbz oniinde tutulmalidir.

Cerrahi/Anestezi

Biiyiikk ameliyatlar sirasinda ya da hipotansiyona yol acan ilaglarla anestezi alan hastalarda
enalapril, kompensatuvar renin salimina bagh sekonder anjiyotensin II olusumunu engeller. Eger
hipotansiyon ortaya cikarsa ve bu mekanizmayla oldugu diisiiniiliirse, hacim genisletilerek
diizeltilebilir.

Serum potasyumu

Aralarinda ENAPRIL’in de bulundugu anjiyotensin doniistiiriicii enzim inhibitorleri ile tedavi
edilen hastalarda serum potasyumu degerlerinde yiikselme gozlenmistir.

Klinik ¢alismalarda, potasyum genellikle normal sinirlar i¢inde kalmistir. 48 haftaya ulasan
siirelerle tek basina ENAPRIL ile tedavi edilen hipertansif hastalarda, serum potasyumunda
ortalama yaklasik 0.2 mEq/L yiikselme gozlenmistir.

ENAPRIL ile birlikte tiazid diiiretigi ile tedavi edilen hastalarda diiiretigin potasyum kaybettirici
etkisi enalaprilin etkisi ile nlenir.

Eger ENAPRIL, potasyum kaybettiren bir diiiretik ile birlikte verilirse, diiiretigin neden oldugu
hipokalemi diizelebilir.

4.5. Diger tibbi iiriinler ile etkilesimler ve diger etkilesim sekilleri

Potasyum tutucu diiiretikler yada potasyum destekleri

Hiperkalemi gelismesindeki risk faktorleri arasinda bobrek yetersizligi, diabetes mellitus ve
potasyum tutucu diliretiklerin (6rnegin spironolakton, triamteren ya da amilorid), potasyum
desteginin veya potasyum iceren tuzlarin birlikte kullanilmasi bulunur. Potasyum desteginin,
potasyum-tutucu diliretiklerin ve potasyum iceren tuzlarin, 6zellikle bobrek fonksiyon bozuklugu
olan hastalarda kullanilmas1 serum potasyumunda anlamli bir artisa yol acabilir. Eger yukaridaki
ilaglarin ENAPRIL ile birlikte kullanilmas1 uygun gériiliiyorsa, dikkatle ve serum potasyumu sik
sik olgiilerek kullanilmalidir.

Diiiretikler (Tiazid ve kivrim diiiretikleri)

Yiiksek doz diiiretiklerle tedavi edilen hastalarda voliim veya tuz eksikligi bulunabileceginden
bu hastalarda enalapril tedavisinin baslamasiyla hipotansiyon olusabilir. Bu hipotansif etki
ditiretiklerin kullaniminin kesilmesi, voliim artiginin saglanmasi veya diisiik bir enalapril
dozunun tercih edilmesiyle azaltilabilir.

Diger antihipertansif ajanlar
ENAPRIL, diger antihipertansif tedavilerle birlikte verildiginde aditif bir etki ortaya cikabilir.

Lityum
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Lityum ve ACE inhibitorlerinin beraber uygulanmasi sonrasinda geri doniistiiriilebilir yiikselmis
serum lityum konsantrasyonlar1 ve lityum toksisitesi belirtilmistir. Enalaprilin lityum ile beraber
kullanimi tavsiye edilmemektedir, fakat bu kombinasyon gerekli ise serum lityum diizeyleri
dikkatle izlenmelidir.

Trisiklik antidepresanlar/ Antipiskotikler/ Anestetikler/ Narkotikler
ACE inhibitorlerinin ve bu ilaclarin beraber kullanimi sonucunda hipotansiyon goriilebilir.

Non-steroid anti-inflamatuvar ilaglar

NSAil’lerin kronik kullannmi ACE inhibitorlerinin antihipertansif etkilerinin azalmasina yol
acabilir. Kompromize renal fonksiyonu olan bazi hastalar, non-steroid antienflamatuvar ilaglarla
birlikte ACE inhibitorleriyle tedavi edildiginde renal fonksiyonun ilerde kotiilesmesiyle
sonuclanabilir.

Sempatomimetikler
Bu ilaclar ACE inhibitorlerinin antihipertansif etkilerini azaltabilirler.

Antidiyabetikler

ACE inhibitorlerinin ve antidiyabetik ajanlarin birlikte verilmesi hipoglisemik riski arttirabilir.
Bu risk, ajanlarin beraber kullanilmasinin ilk bir haftasinda ve renal yetmezligi olan hastalarda
daha sik goriilebilir.

Alkol
Alkol ACE inhibitorlerinin hipotansif etkilerini arttirir.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler
Etkilesim calismasi yapilmamustir.

Pediyatrik popiilasyon:
Etkilesim calismas1 yapilmamistir.

4.6. Gebelik ve laktasyon

Genel Tavsiye

Gebelik kategorisi: C (ilk trimester) ve D (ikinci ve {i¢iincii trimester)

Gebelikte ENAPRIL kullanimi 6nerilmez. Gebelik saptandiginda, ENAPRIL eger anne icin
hayat kurtarici bir onem tasiyorsa, miimkiin olan en kisa zamanda kesilmelidir.

ACE inhibitorleri gebe kadinlarda ikinci ve {iigiincii trimesterde kullanildiklarinda fetal ve
neonatal morbidite ve mortaliteye neden olabilirler. Bu donemde ACE inhibitorlerinin kullanimi
yenidoganda hipotansiyon, bobrek yetmezligi, hiperkalemi ve/veya kafatasi hipoplazisini iceren
fetal ve neonatal hasarlarla iliskili bulunmustur. Fetal renal fonksiyonun azaldigimi diistindiiren
maternal  oligohidramniyoz olusmustur ve ekstremite kontraktiirleri, kraniyofasiyal
deformasyonlar ve hipoplastik akciger gelisimi ile sonuclanabilir. Eger RENITEC kullanilmis ise
fetuse olusabilecek potansiyel zararlar konusunda hasta bilgilendirilmelidir.

Embriyo ve fetusa olabilecek bu istenmeyen etkilerin, birinci trimesterde intrauterin ACE
inhibitorilne maruz kalinmasinda ortaya cikmadigr goriilmektedir. Gebelik sirasinda ACE
inhibitorii kullanilmasi gereken nadir olgularda, intraamniotik ortamin ve gelisim geriliginin
degerlendirilmesi amaciyla ultrasonik inceleme serileri gergeklestirilmelidir. Oligohidramniyoz
saptanirsa; eger anne icin hayat kurtarici bir 6neme sahip degilse ENAPRIL kullanimi
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kesilmelidir. Hasta ve doktorlarin bilmesi gereken 6nemli bir nokta da; fetusta irreversibl hasar
meydana gelmesiyle oligohidramniyozun ortaya ¢ikabilecegidir.

Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar / Dogum kontrolii (Kontrasepsiyon)

Hamile kalmay1 planlayan kadinlar, enalapril kullanmay1 kesmelidirler. Cocuk dogurma yasinda
olan kadinlar potensiyel riskler konusunda bilgilendirilmelidir ve detayli bireysel risk ve fayda
degerlendirmesi yapildiktan sonra ilag verilmelidir.

Anneleri ENAPRIL kullanmis bebekler; hipotansiyon, oligiiri ve hiperkalemi agisindan yakin
olarak izlenmelidirler. Plasentadan gecen enalaprilin neonatal dolasimdan periton diyalizi ile
temizlenmesi klinik yararlara sahiptir ve teorik olarak kan degisimi ile de temizlenebilir.

Laktasyon donemi
Enalapril ve enalaprilat eser miktarlarda anne siitiine gecebilmektedirler; emziren bir anneye
ENAPRIL verilirse dikkatli olunmalidir.

Ureme yetenegi / Fertilite
Erkek ve disi ratlara 90 mg/kg/giinde enalapril uygulamasi reproduktif performans iizerinde
herhangi bir olumsuz etkiye yol agmamustir.

4.7. Arac ve makine kullanimu iizerindeki etkiler
Ara¢ ve makine kullanmlirken nadiren bas donmesi veya yorgunluk goriilebilecegi dikkate
alinmalidr.

4.8. Istenmeyen etkiler

Listelenen advers etkiler organ sistemlerine ve sikliklarina goredir.

Sikliklar su sekilde tanimlanmaktadir:

Cok yaygin (=1/10); yaygin (=1/100 ila <1/10); yaygin olmayan (=1/1000 ila <1/100); seyrek (=
1/10.000 ila <1/1000); cok seyrek (<1/10.000); bilinmiyor (eldeki verilerden hareketle tahmin
edilemiyor).

Kan ve lenf sistemi bozukluklar:

Yaygin olmayan: Anemi (aplastik ve hemolitik)

Seyrek:Notropeni, hemoglobin ve hematokrit degerlerinde azalma, trombositopeni,
agraniilositoz, kemik iligi depresyonu, pansitopeni, lenfadenopati, otoimmiin hastaliklar

Metabolizma ve beslenme bozukluklari
Yaygin olmayan: Hipoglisemi (Bkz. 4.4.0zel kullanim uyarilar1 ve dnlemleri, diyabetik hastalar)

Sinir sistemi bozukluklar:

Yaygin: Bas agris1, depresyon

Yaygin olmayan: Bitkinlik, uykusuzluk, somnolans, konfiizyon, parestezi, vertigo
Seyrek: Uyku bozukluklari

G0z bozukluklar:
Cok yaygin: Bulanik gbrme

Kardiyak bozukluklar

Yaygin: Hipotansiyon, senkop, risk tasiyan hastalarda asir1 hipotansiyon kaynakli miyokardiyal
enfarktiis, gogiis agrisi, ritim bozukluklari, tasikardi

Yaygin olmayan: Ortostatik hipotansiyon, carpinti

Seyrek: Raynaud sendromu
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Solunum, gogiis hastaliklar1 ve mediastinal bozukluklar

Cok yaygin: Oksiiriik

Yaygm: Dispne

Yaygin olmayan: Burun akintisi, bogaz agrisi, bronkospazm ve astim
Seyrek:Rinit, alerjik alveolit/ 6zonofilik pndmoni

Gastrointestinal bozukluklar

Cok yaygin: Bulanti

Yaygin: Diyare, karin agrisi, tat duyusunda degisikler

Yaygin olmayan: Ileus, pankreatit, kusma, dispepsi, konstipasyon, anoreksi, agiz kurulugu,
kolestaz, peptik iilser

Seyrek: Glossit

Cok seyrek: Ince barsak anjiyoddemi

Hepatobiliyer bozukluklar
Seyrek: Karaciger yetmezligi, hepatit

Deri ve deri alt1 doku bozukluklar:

Yaygin:Dokiintii, asir1 duyarhilik/ anjiyonorotik odem (Bkz. 4.4.0zel kullanim uyarilari ve
onlemlerti)

Yaygin olmayan:Urtiker, alopesi, piiriritus

Seyrek:Stevens-Johnson sendromu, toksik epidermal nekroz, pemfigus, eritroderma

Bobrek ve idrar yolu bozukluklar:
Yaygin olmayan: Renal disfonksiyon, renal yetmezlik, proteiniiri
Seyrek:Oliguri

Ureme sistemi ve meme bozukluklari
Yaygin olmayan: Impotens
Seyrek: Meme hacminde biiytime

Genel bozukluklar ve uygulama bolgesine iliskin hastaliklar

Cok yaygin: Asteni

Yaygm: Yorgunluk

Yaygin olmayan: Kas kramplari, yiizde kizarma, ates, kulak ¢inlamasi

Arastirmalar

Yaygin: Hiperkalemi, serum creatininde artis

Yaygin olmayan: Kan iire seviyesinde artig, hiponatremi

Seyrek: Karaciger enzimlerinde artig, serum bilirubin diizeylerinde artis

4.9. Doz asim ve tedavisi

Insanlarda doz agimu ile ilgili stmirl bilgi bulunmaktadir. Dozagiminin en belirgin bulgusu tablet
alimindan yaklasik alti saat sonra baslayan ve renin anjiyotensin sistemi blokaji ile birlikte
goriilen hipotansiyon ve stupordur. Bobrek yetmezligi, hipervantilasyon, bobrek yetmezligi,
tagikardi, carpinti, bradikardi, bag donmesi ve Oksiiriik diger doz asimi semptomlaridir. 300 mg
ve 440 mg enalapril alimindan sonra serum enalaprilat diizeylerinin terapotik dozlarin sirasiyla
100 ve 200 kat iistiine ¢iktigr gozlenmistir. Doz agiminin Onerilen tedavisi fizyolojik serum
soliisyonunun intravendz infiizyonudur. Ila¢ alinali ¢ok olmamissa hasta kusturulur.

Enalaprilat, dolasimdan hemodiyaliz ile uzaklastirilabilir.
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5. FARMAKOLOJiK OZELLiKLER

5.1. Farmakodinamik o6zellikler
Farmakoterapétik grup: Anjiyotensin doniistiiriicii enzim inhibitorleri
ATC kodu: CO9A A02

ENAPRIL, enalaprilin maleat tuzu olup L-alanin ve L-prolin amino asitlerinin tiirevidir. Oral
uygulamadan sonra, enalapril hizla emilir ve daha sonra, cok spesifik, uzun etkili, non-siilfidril
bir anjiyotensin doniistiiriicii enzim inhibitorii olan enalaprilata hidrolize olur. Anjiyotensin
dontistiiriicii enzimi anjiyotensin I’i  anjiyotensin II’ye doniistiiren enzimdir. Bu enzimin
inhibisyonu kandaki anjiyotensin II konsantrasyonunun diismesine, plasma renin aktivitesinin
artmasina ve aldosteron salgisinin azalmasina yol agar.

Hipertansiyonu olan hastalara ENAPRIL verilmesi kalp atim sayisinda anlamli artis olmaksizin,
ayakta ve yatar pozisyondaki kan basincinda azalma ile sonuclanir.

Nadiren semptomatik postural hipotansiyon gelisebilir. Bazi hastalarda optimal kan basinci
digiiriimiiniin elde edilebilmesi icin birka¢ haftalik tedavi gerekebilir. ENAPRIL’in ani
kesilmesi, kan basincinda ani bir yiikselmeye yol acmamaktadir.

ACE aktivitesinin etkin inhibisyonu enalaprilin tek bir dozunun oral uygulanmasindan 2-4 saat
sonra ortaya cikar. Antihipertansif aktivitenin baslangici genellikle uygulamadan sonraki 1 saat
icinde goriiliirken, kan basincinda maksimum azalma 4-6 saat sonra gerceklesir. Etkinin siiresi
doza baglidir. Bununla birlikte 6nerilen dozlarda; antihipertansif ve hemodinamik etkilerin en az
24 saat stirdiigii gosterilmistir.

ENAPRIL ile antihipertansif tedavi sol ventrikiiliin sistolik performansinin korunmast ile beraber
sol ventrikiil hipertrofisinde anlamli gerileme saglar.

Esansiyel hipertansiyonlu hastalarda gerceklestirilen hemodinamik c¢alismalarda, kan
basincindaki azalmanin periferik arteryel direncte azalma ve kardiyak output'ta artisla birlikte
oldugu saptanirken, kalp hizinda herhangi bir degisiklik goriilmemisti. RENITEC
uygulamasindan sonra renal kan akiminda artma olmus, glomeriiler filtrasyon hizt
degismemistir. Su veya sodyum retansiyonuyla ilgili bir kanit yoktur. Ancak tedavi oncesinde
diisiik glomeriiler filtrasyon hizina sahip hastalarda genellikle filtrasyon hiz1 artmastir.

Bobrek hastaligi ve proteiniirisi bulunan diyabetik ve nondiyabetik hastalarda gerceklestirilen
kisa siireli klinik ¢caligmalarda enalapril uygulanmasindan sonra albiiminiiri, {iriner 1gG atilimi ve
idrarla atilan toplam protein miktarinda azalmalar goriilmiistiir.

Tiazid grubu diiiretiklerle birlikte uygulanmasi, ENAPRTL’in kan basincini azaltici etkisi
tizerinde en az aditif bir etki olusturmaktadir. ENAPRIL, aldosteron salinimini azaltarak
tiazidlere bagli hipokalemi gelisimini azaltabilir veya engelleyebilir.

Dijital ve diiiretiklerle tedavi edilen konjestif kalp yetmezligi hastalarinda tedaviye ENAPRIL
eklenmesiyle periferik direncte ve kan basincinda azalma goriilmiistiir. Kardiyak output artmus,
konjestif kalp yetmezligindeki hastalarda genellikle yiiksek olan kalp hizi azalmistir. Ayni
zamanda pulmoner kapiller basing da diistiriilmiistiir. Egsersiz tolerans1 ve kalp yetmezliginin
derecesinde (New York heart Association kriterlerine gore Olciilen) iyilesme saglanirken,
mortalite anlamli oranda azalmistir. Bu etkiler kronik tedavi siiresince devam etmektedir.

ENAPRIL 10 mg tablet



Enapril, hafif orta derecede kalp yetmezligi olan hastalarda, azalmis sol ventrikiil ucu diyastolik
ve sistolik hacimleri ve gelismis ejeksiyon fraksiyonu ile gorillen kardiyak
dilatasyonun/biiylimenin ve yetmezligin ilerlemesini geciktirir.

5.2. Farmakokinetik ozellikler

Genel ozellikler

Emilim:

Oral yoldan verilen enalapril hizla emilerek en yiiksek serum konsantrasyonlarina 1 saat iginde

ulagilir. Idrarda ¢ikisi temel almarak oral enalaprilin emilimi yaklasik %60’dir. Enalaprilin
emilimi besinlerden etkilenmemektedir.

Dagilim:

Emilimin ardindan, enalapril hizla ve kapsaml bir sekilde, giiclii bir anjiyotensin doniistiiriicii
enzim inhibitorii olan enalaprilata hidrolize olur.ENAPRIL’in oral uygulanmasindan yaklagik 4
saat sonra, enalaprilatin doruk serum konsantrasyonlarina ulasilir. Normal bobrek fonksiyonlu
hastalarda, enalaprilatin sabit diizey serum konsantrasyonuna 4 giinliik tedavi sonrasinda ulasilir.
Terapotik doz araliklarinda, enalaprilat plazma proteinlerine %60’dan fazla baglanmamaktadir.

Biyotransformasyon:

Enaprilata doniismesi disinda enaprilin 6nemli bir metabolizasyonu yoktur.

Eliminasyon:

Enalaprilatin eliminasyonu baslica bobrek yoluyla olur. Idrardaki belli bash bilesenleri dozun
%40’1 oraninda enalaprilat ve degismemis enalaprildir.

Dogrusallik/ dogrusal olmayan durum:

Yeterli veri bulunmamaktadir.

Hastalardaki karekteristik ozellikler

Bobrek yetmezligi:

Bobrek yetmezligi olan hastalarda enapril ve enalaprilata maruz kalma orami daha yiiksektir.
Hafif-orta bobrek yetmezligi olan hastalarda (kreatinin klirensi 40-60 mL/dak) giinde 5 mg’lik doz
sonrast enalaprilatin sabit diizey serum konsantrasyonu normal bobrek fonksiyonuna sahip
hastalara gore iki kat daha fazladir. Agir bobrek yetmezliginde ise (kreatinin klirensi < 30
mlL/dak), sabit diizey serum konsantrasyonu 8 kat daha fazladir.

Enalaprilat sirkiilasyondan diyaliz ile ayrilabilir. Diyaliz klirensi 62 mL/dak’dir.

Pediyatrik popiilasyon:

2 ay-16 yas arasindaki pediyatrik popiilasyonda yapilan farmakokinetik ¢alismaya gore 0.07 —
0.14 mg/kg dozu verilen hastalar, eriskinlerin farmakokinetik profillerine benzer bir profil
cizmistir.

5.3. Klinik oncesi giivenlilik verileri

Erkek ve disi ratlara 90 mg/kg/giine kadar dozlarda 106 hafta boyunca veya erkek ve disi farelere
sirastyla 90 ve 180 mg/kg/giin enalapril uygulamasi herhangi bir tiimorojenik etkiye yol
agcmamistir.

6. FARMASOTIK OZELLIiKLER
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6.1. Yardimci maddelerin listesi
Sodyum Hidroksit

Povidon K 30

Laktoz monohidrat
Mikrokristalin seliiloz
Krospovidon

Magnezyum Stearat

6.2. Gecimsizlikler
Uygulanabilirligi yoktur.

6.3. Raf Omrii
24 ay

6.4. Saklamaya yonelik 6zel tedbirler
30°C’nin altinda oda sicakliginda saklanir.

6.5. Ambalajin niteligi ve icerigi
10 mg’lik 20 tablet, aluminyum folyo + PVC/PVDC blisterde, kutuda

6.6. Beseri tibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger 6zel 6nlemler
Kullanilmamis olan iiriinler ya da atik materyaller “Tibbi atiklarin kontrolii yonetmeligi” ve

=99

“Ambalaj ve ambalaj atiklarinin kontrolii yonetmeligi” ne uygun olarak imha edilmelidir.

7. RUHSAT SAHIBI
SANDOZ ila¢ San. ve Tic. A.S.
Kiigiikbakkalkdy Mh.

Sehit Sakir Elkovan Cad.

N: 2 34750 Kadikdy / Istanbul

8. RUHSAT NUMARASI
156 /46

9. iILK RUHSAT TARIHI/RUHSAT YENIiLEME TARiHi
i1k ruhsat tarihi: 11.09.1991

Ruhsat yenileme tarihi:

10. KUB’UN YENILENME TARIiHI
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