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.1 NAAM VAN HET GENEESMIDDEL

era te a    ablettenP m v 5 mg/5 mg T
era te a    ablettenP m v 5 mg/10 mg T
era te a    ablettenP m v 10 mg/5 mg T
era te a    ablettenP m v 10 mg/10 mg T

2. KWALITATIEVE EN KWANTITATIEVE SAMENSTELLING

l e tablet be at   erindo ril tosilaat o ereen o end et   erindo ril  E k v 5 mg p p v k m m 3,4 mg p p in situ o e et totmg z
erindo ril natriu  en   a lodi ine besilaat o ereen o end et   a lodi ine.p p m 6,935 mg m p v k m m 5mg m p
l e tablet be at   erindo ril tosilaat o ereen o end et   erindo ril  E k v 5 mg p p v k m m 3,4 mg p p in situ o e et totmg z
erindo ril natriu  en   a lodi ine besilaat o ereen o end et   a lodi ine.p p m 13,87 mg m p v k m m 10 mg m p
l e tablet be at   erindo ril tosilaat o ereen o end et   erindo ril E k v 10 mg p p v k m m 6,8 mg p p in situ o e et totmg z
erindo ril natriu  en   a lodi ine besilaat o ereen o end et   a lodi ine.p p m 6,935 mg m p v k m m 5mg m p
l e tablet be at   erindo ril tosilaat o ereen o end et   erindo ril E k v 10 mg p p v k m m 6,8 mg p p in situ o e et totmg z
erindo ril natriu  en   a lodi ine besilaat o ereen o end et   a lodi ine.p p m 13,87 mg m p v k m m 10 mg m p

ul stof et be end effe tH p m k c :
l e tablet be at   la tose ono draat.E k v 41,672 mg c m hy
l e tablet be at   la tose ono draat.E k v 41,672 mg c m hy
l e tablet be at   la tose ono draat.E k v 83,344 mg c m hy
l e tablet be at   la tose ono draat.E k v 83,344 mg c m hy

oor de olledi e li st an ul stoffen  ie rubrie  . .V v g j v h p , z k 6 1

3. FARMACEUTISCHE VORM

ablet.T

(5 mg/5 mg) itte  o ale  bi on e e tablet  et de ins ri tie  aan de ene i de en la  aan de andereW , v , c v x , m c p “5/5” z j v k
i de.z j
f etin en  on e eer   breed en   lan .Am g : g v 4,3 mm 8,1 mm g

(5 mg/10 mg) itte  ier anti e  bi on e e tablet  et de ins ri tie  aan de ene i de en la  aanW , v k g , c v x , m c p “5/10” z j v k
de andere i de.z j

f etin en  on e eer   breed en   lan .Am g : g v 6,2 mm 6,2 mm g
(10 mg/5 mg) itte  ronde  bi on e e tablet  et de ins ri tie  aan de ene i de en la  aan deW , , c v x , m c p “10/5” z j v k
andere i de.z j

f etin en  on e eer   in dia eter.Am g : g v 6,9 mm m
(10 mg/10 mg) itte  ronde  bi on e e tablet  et de ins ri tie  aan de ene i de en la  aan deW , , c v x , m c p “10/10” z j v k
andere i de.z j

f etin en  on e eer   in dia eter.Am g : g v 8 mm m

4. KLINISCHE GEGEVENS

4.1 Therapeutische indicaties
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era te a is e ndi eerd als substitutiet era ie oor de be andelin  an essenti le ertensie en ofP m v g ï c h p v h g v ë hyp /
stabiele oronaire art ie te bi  ati nten die al onder ontrole i n et erindo ril en a lodi ine te elic h z k j p ë c z j m p p m p g jk
toe ediend in de elfde doserin .g z g

4.2 Dosering en wijze van toediening

oserinD g

e aste dosis o binatie is niet es i t oor de initi le be andelin . D v c m g ch k v ë h g
ls een eranderin  an de doserin  ereist is  an de dosis an de o binatie erindo ril en a lodi ineA v g v g v , k v c m p p m p
ewi i d worden of indi iduele titratie an een ri e o binatie an o erwo en worden.g jz g v v v j c m k v g

Speciale populaties

Nierfunctiestoornis en ouderen (zie rubrieken 4.4 en 5.2)
e eli inatie an erindo rilaat is er inderd bi  ouderen en bi  ati nten et nierfalen. i e ol  oetD m v p p v m j j p ë m B jg v g m

de ebrui eli e edis e follow u  een fre uente onitorin  an reatinine en aliu  o atten. g k jk m ch - p q m g v c k m mv

e o binatie an erindo ril en a lodi ine a  toe ediend worden aan ati nten et een l r  D c m v p p m p m g g p ë m C c ≥ 60
l in  en is niet es i t  oor ati nten et een l r    l in. i  de e ati nten wordt eenm/m , g ch k v p ë m C c < 60 m /m B j z p ë

indi iduele dosistitratie et de ono o onenten aanbe olen.v m m c mp v

lodi ine in eli e dosissen ebrui t bi  oudere of on ere ati nten wordt e en oed erdra en. eAm p g jk g k j j g p ë v g v g D
nor ale doserin ss e a s worden aanbe olen bi  ouderen  aar et er o en an de dosis oet etm g ch m ’ v j , m h v h g v m m

oor i ti eid  ebeuren.  eranderin en  in  de  las a on entraties  an  a lodi ine  i n  nietv z ch gh g V g p m c c v m p z j
e orreleerd et de raad an nierfun tiestoornis. lodi ine is niet dial seerbaar.g c m g v c Am p y

et  eli ti di  ebrui  an  erindo ril  en  alis iren  is  e ontra indi eerd  bi  ati nten  etH g jk j g g k v p p k g c - c j p ë m
nierinsuffi i ntie    l in  c ë (GFR < 60 m /m /1,73 m2  ie rubrie  .  .  .  en . .) (z k 4 3, 4 4, 4 5 5 1)

Leverfunctiestoornis (zie rubrieken 4.4 en 5.2)
r  i n  een  doserin saanbe elin en  ast esteld  oor  ati nten  et  een  li te  tot  ati eE z j g g v g v g v p ë m ch m g

le erfun tiestoornis  daaro  oet de dosis or uldi  esele teerd worden en oet estart worden aanv c ; m m z gv g g c m g
de  onder rens  an  et  doserin sberei  ie  rubrie en  .  en  . .   de  o ti ale  startdosis  eng v h g k (z k 4 4 5 2) Om p m
onder oudsdosis  te  inden  bi  ati nten  et  le erfun tiestoornis  oeten  de  ati nten  indi idueelh v j p ë m v c , m p ë v

etitreerd worden et be ul  an de ri e o binatie an a lodi ine en erindo ril. e far a o inetieg m h p v v j c m v m p p p D m c k k
an  a lodi ine  is  niet  onder o t  bi  ernsti e  le erinsuffi i ntie.  i  ati nten  et  ernsti ev m p z ch j g v c ë B j p ë m g

le erinsuffi i ntie oet a lodi ine estart worden in de laa ste dosis en lan aa  etitreerd wordenv c ë m m p g g gz m g .

Pediatrische patiënten
e o binatie an erindo ril  en a lodi ine a  niet  worden ebrui t  bi  inderen en adoles entenD c m v p p m p m g g k j k c

o dat  de  wer aa eid  en  de  tolerantie  an  erindo ril  en  a lodi ine  in  o binatie  niet  i nm kz mh v p p m p , c m , z j
ast esteld bi  inderen en adoles enten ie rubrie  . .v g j k c (z k 5 1)

i e an toedieninW jz v g

rale toedienin .O g
n tablet er da  als een ali e dosis  bi  oor eur in te ne en s or ens en oor een aalti d.Eé p g m g , j v k m ‘ m g v m j

4.3 Contra-indicaties
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– er e oeli eid  oor  de  wer a e  stoffen  of  oor  n  an  de  in  rubrie  .  er eldeOv g v gh v kz m v éé v k 6 1 v m
ul stoffen of oor andere re ers of di dro ridine deri atenh p v ACE- mm hy py v ,

– oor es iedenis  an  an io oedee  in  asso iatie  et  een  roe ere  be andelin  et  V g ch v g - m c m v g h g m ACE-
re ersmm ,

– rfeli  of idio at is  an io oedeeE jk p h ch g - m,
– weede en derde tri ester an de wan ers a  ie rubrie en .  en . .T m v z g ch p (z k 4 4 4 6)
– rnsti e otensieE g hyp ,
– o  in lusief ardio ene s oSh ck, c c g h ck,
– bstru tie an et uitstroo anaal an et lin er entri el bi . oo radi e aortastenoseO c v h mk v h k v k ( jv h gg g ),
– e od na is  instabiel artfalen na a uut o ardinfar t.H m y m ch h c my c c
– et  eli ti di  ebrui  an  erindo ril  en  enees iddelen  die  alis iren  be atten  is  e ontraH g jk j g g k v p p g m k v g c -

indi eerd bi  ati nten et diabetes ellitus of nierinsuffi i ntie    l in  c j p ë m m c ë (GFR < 60 m /m /1,73 m2  ie) (z
rubrie en .  .  .  en . .k 4 2, 4 4, 4 5 5 1)

– eli ti di  ebrui  et sa ubitril alsartan. e be andelin  et erindo ril a  niet eerder danG jk j g g k m c /v D h g m p p m g
 uur na de laatste dosis sa ubitril alsartan worden estart ie oo  rubrie  .  en . .36 c /v g (z k k 4 4 4 5)

4.4 Bijzondere waarschuwingen en voorzorgen bij gebruik

lle  waars uwin en et  betre in  tot  el e ono o onent  oals ieronder er eld  elden ooA ch g m kk g k m c mp , z h v m , g k
oor de aste o binatie an erindo ril en a lodi ine.v v c m v p p m p

Met betrekking tot perindopril

Overgevoeligheid/angio-oedeem:
n io oedee  an et e i t  de e tre iteiten  de li en  de sli lie en  de ton  de lottis en of deA g - m v h g z ch , x m , pp , jmv z , g, g /

lar n  werd elden e eld bi  ati nten die be andeld werden et re ers  et inbe ri  any x z g m j p ë h m ACE- mm , m g p v
erindo ril  ie  rubrie  . .  it  an  o  el  o ent  ti dens  de  be andelin  o treden.  n  der eli ep p (z k 4 8) D k p k m m j h g p I g jk
e allen  oet  de  o binatie  an  erindo ril  en  a lodi ine  on iddelli  sto e et  worden  eng v m c m v p p m p m jk pg z

aan e aste onitorin  oet in esteld en oort e et worden totdat de s to en olledi  erdweneng p m g m g v g z ymp m v g v
i n.  n  de  e allen  waarbi  de  wellin  be er t  bleef  tot  et  e i t  en  de  li en  erdween  dez j I g v j z g p k h g z ch pp , v

aandoenin  eestal  onder  be andelin  oewel  anti ista ini a  nutti  waren o  de  s to en teg m z h g, h h m c g m ymp m
erli ten. v ch

eli ti di  ebrui  an  re ers  en  sa ubitril alsartan  is  e ontra indi eerd  anwe e  eenG jk j g g k v ACE- mm c /v g c - c v g
er oo d risi o o  an io oedee . e andelin  et sa ubitril alsartan a  niet eerder dan  uur nav h g c p g - m B h g m c /v m g 36

de laatste dosis erindo ril worden estart. e andelin  et erindo ril a  niet eerder dan  uur na dep p g B h g m p p m g 36
laatste dosis sa ubitril alsartan worden estart ie rubrie  .  en . .c /v g (z k 4 3 4 5)

eli ti di  ebrui  an  re ers  en ra e adotril  re ers  bi .  siroli us  e eroli usG jk j g g k v ACE- mm c c , mTOR- mm ( jv m , v m ,
te siroli us  of ilda li tine an een er oo d risi o e en o  an io oedee  bi . wellin  an dem m ) v g p k v h g c g v p g - m ( jv z g v
lu twe en  of  de  ton  et  of  onder  ade alin s roble en  ie  rubrie  . .  oor i ti eid  isch g g, m z mh g p m ) (z k 4 5) V z ch gh

eboden  bi  et  starten  an  een  be andelin  et  ra e adotril  re ers  bi .  siroli usg j h v h g m c c , mTOR- mm ( jv m ,
e eroli us  te siroli us  of ilda li tine bi  een ati nt die een re er ebrui t.v m , m m ) v g p j p ë ACE- mm g k

n io oedee  dat e aard aat et lar n oedee  an fataal i n. ls de ton  de lottis of de lar nA g - m g p g m y x m k z j A g, g y x
betro en  i n  en  waars i nli  lu twe obstru tie  ullen  eroor a en  oet  on iddelli  eenkk z j ch j jk ch g c z v z k , m m jk
s oedbe andelin  e e en worden. e e an bestaan uit toedienin  an adrenaline en of et be oudp h g g g v D z k g v / h h

an  o en  lu twe en.  e  ati nt  oet  onder  stren  edis  toe i t  e laatst  worden  totdat  dev p ch g D p ë m g m ch z ch g p
s to en olledi  en bli end erdwenen i n.ymp m v g jv v z j
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ati nten et een oor es iedenis an an io oedee  dat niet erelateerd was aan een be andelinP ë m v g ch v g - m g h g
et  re ers  unnen  een  o er  risi o  o  an io oedee  ebben  als  e  een  re erm ACE- mm , k h g c p g - m h z ACE- mm

toe ediend  ri en  ie  rubrie  . .  g k jg (z k 4 3)

ntestinaal an io oedee  werd elden e eld bi  ati nten die be andeld werden et re ers.I g - m z g m j p ë h m ACE- mm
e e ati nten onsulteerden et bui i n et of onder isseli eid of bra en  in so i e e allenD z p ë c m kp j (m z m jkh k ); mmg g v

was er een ooraf aand an io oedee  an et e i t en waren de  esterases ie els nor aal. etg v g g - m v h g z ch C-1 p g m H
an io oedee  werd edia nosti eerd door ro edures oals een abdo inale s an of e o rafie of big - m g g c p c z m CT- c ch g j

irur ie en de s to en erdwenen na sto ettin  an de re er. ntestinaal an io oedeech g ymp m v pz g v ACE- mm I g - m
oet  o eno en  worden  in  de  differentiaaldia nose  bi  ati nten  die  be andeld  worden  et  m pg m g j p ë h m ACE-

re ers en die onsulteren et bui i n ie rubrie  . .mm c m kp j (z k 4 8)

Anafylactoïde reacties tijdens LDL (low-density lipoproteins)-aferese:
ati nten die re ers re en ti dens  low densit  li o rotein aferese et de traansulfaatP ë ACE- mm k g j LDL ( y p p )- m x ,

ontwi elden elden le ensbedrei ende anaf la to de rea ties. e e rea ties werden er eden door dekk z v g y c ï c D z c v m
be andelin  et de re er ti deli  te onderbre en oor el e aferese.h g m ACE- mm j jk k v k

Anafylactoïde reacties tijdens desensibilisatie:
ati nten  die  re ers  ri en  ti dens  een  desensibilisatiebe andelin  bi .  eno tera ifP ë ACE- mm k jg j h g ( jv hym p g ),

ontwi elden  anaf la to de  rea ties.  i  de e  ati nten  werden  de e  rea ties  er eden als  de  kk y c ï c B j z p ë z c v m ACE-
re ers ti deli  werden estaa t  aar e ers enen o nieuw bi  onbedoelde er aalde blootstellin .mm j jk g k , m z v ch p j h h g

Neutropenie/Agranulocytose/Trombocytopenie/Anemie:
eutro enie a ranulo tose  tro bo to enie  en  ane ie  werden  e eld  bi  ati nten  die  N p / g cy , m cy p m g m j p ë ACE-

re ers re en. i  ati nten et een nor ale nierfun tie  en een andere o li erende fa torenmm k g B j p ë m m c g c mp c c ,
treedt neutro enie elden o . erindo ril oet et uiterste oor or  ebrui t worden bi  ati nten etp z p P p m m v z g g k j p ë m
een as ulaire olla een ie te  ati nten onder i unosu ressi a  onder be andelin  et allo urinolv c c g z k , p ë mm pp v , h g m p
of ro a na ide  of een o binatie an de e o li erende fa toren  ooral in e al an een oorafp c ï m , c m v z c mp c c , v g v v v
bestaande erstoorde nierfun tie. o i e an de e ati nten ontwi elden ernsti e infe ties  die in eenv c S mmg v z p ë kk g c ,

lein aantal e allen niet rea eerden o  een intensie e antibioti at era ie. ls erindo ril ebrui t wordtk g v g p v c h p A p p g k
bi  der eli e ati nten  wordt een eriodie e onitorin  an et aantal witte bloed ellen aanbe olen enj g jk p ë , p k m g v h c v

oeten de ati nten e raa d worden o  el  te en an infe tie bi . eel i n  oorts  te elden.m p ë g v g m k k v c ( jv k p j , k ) m

Zwangerschap: 
re ers o en niet worden estart ti dens de wan ers a . en i  erdere be andelin  etACE- mm m g g j z g ch p T z j v h g m
re ers  essentieel  wordt  ea t  oeten  ati nten  die  een  wan ers a  lannenACE- mm g ch , m p ë z g ch p p ,

o ers a elen o  alternatie e anti ertensie e be andelin en die een bewe en eili eids rofiel oorv ch k p v hyp v h g z v gh p v
ebrui  ti dens  de  wan ers a  ebben.  anneer  een  wan ers a  wordt  ast esteld  oet  deg k j z g ch p h W z g ch p v g , m

be andelin  et  re ers on iddelli  worden esto t  en oet  indien nodi  een alternatie eh g m ACE- mm m jk g p m , g, v
be andelin  worden  estart  ie  rubrie en  .  en  . .  h g g (z k 4 3 4 6)

Hypotensie:
re ers unnen een bloeddru dalin  tewee bren en. to atis e otensie wordt eldenACE- mm k k g g g Symp m ch hyp z

waar eno en bi  ati nten et on e o li eerde ertensie en al eerder oor o en bi  ati nteng m j p ë m g c mp c hyp z v k m j p ë
et een olu ede letie bi . door be andelin  et diureti a  een outar e oedin  dial se  diarree ofm v m p jv h g m c , z m v g, y ,

bra en  of bi  ati nten et een ernsti e renine af an eli e ertensie ie rubrie en .  en . . ik , j p ë m g - h k jk hyp (z k 4 5 4 8) B j
ati nten et een oo  risi o o  s to atis e otensie oeten de bloeddru  de nierfun tie en dep ë m h g c p ymp m ch hyp m k, c

seru aliu s ie el  nauw e et  e ontroleerd worden ti dens de be andelin  et  de o binatie  anmk m p g g z g c j h g m c m v
erindo ril en a lodi ine.p p m p
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e elfde o erwe in en elden oo  oor ati nten et een is e is e art ie te of erebro as ulaireD z v g g g k v p ë m ch m ch h z k c v c
ie e  bi  wie  een  e essie e  bloeddru dalin  ou  unnen  resulteren  in  een  o ardinfar t  of  eenz k j xc v k g z k my c c
erebro as ulair a ident.c v c cc
ls otensie o treedt  oet de ati nt in ru li in  worden ele d en oet en  indien nodi  eenA hyp p , m p ë g gg g g g m m , g,

intra eneu e infusie an een natriu loride o lossin   l  toedienen. en oorbi aandev z v mch - p g 9 mg/m (0,9%) E v jg
otensie e res ons is een ontra indi atie oor erdere dosissen  die ewoonli  onder roble enhyp v p g c - c v v , g jk z p m

unnen toe ediend worden eens de bloeddru  weer este en is na olu e e ansie.k g k g g v m - xp
i  so i e ati nten et on estief artfalen die een nor ale of la e bloeddru  ebben  an erdereB j mmg p ë m c g h m g k h , k v
erla in  an de s ste is e bloeddru  o treden et erindo ril. it effe t is erwa t en is ewoonliv g g v y m ch k p m p p D c v ch g jk
een  reden  o  de  be andelin  te  sta en.  ls  de  otensie  s to atis  wordt  an  eeng m h g k A hyp ymp m ch , k

dosis erla in  of sto ettin  an erindo ril nood a eli  i n.v g g pz g v p p z k jk z j

Aorta- en mitralisklepstenose / hypertrofische cardiomyopathie:
oals bi  andere re ers  oet erindo ril et oor i ti eid toe ediend worden bi  ati ntenZ j ACE- mm , m p p m v z ch gh g j p ë
et itralis le stenose en obstru tie an et uitstroo anaal an et lin er entri el oals aortastenose ofm m k p c v h mk v h k v k z

ertrofis e ardio o at ie.hyp ch c my p h

Nierfunctiestoornis:
i  nierfun tiestoornis  reatinine larin    l in  wordt  een  indi iduele  dosistitratie  et  deB j c (c k g < 60 m /m ) v m
ono o onenten aanbe olen ie rubrie  . .m c mp v (z k 4 2)

en routine onitorin  an aliu  en reatinine aa t deel uit an de nor ale edis e ra ti  biE m g v k m c m k v m m ch p k jk j
ati nten et nierfun tiestoornis ie rubrie  . .p ë m c (z k 4 8)
i  so i e ati nten et bilaterale nierarteriestenose of stenose an de arterie naar een en ele nier  dieB j mmg p ë m v k ,

werden be andeld  et  re ers  werden er o in en an bloedureu  en seru reatinine  dieh m ACE- mm , v h g g v m mc ,
eestal re ersibel waren na sto ettin  an de be andelin  waar eno en. it is ooral waars i nli  bim v pz g v h g, g m D v ch j jk j

ati nten  et  nierinsuffi i ntie.  ndien  oo  reno as ulaire  ertensie  aanwe i  is  bestaat  er  eenp ë m c ë I k v c hyp z g ,
er oo d  risi o  o  ernsti e  otensie  en  nierinsuffi i ntie.  o i e  ertensie ati nten  onderv h g c p g hyp c ë S mmg hyp p ë z

duideli e  ooraf  bestaande  reno as ulaire  ie te  ontwi elden  er o in en  an  bloedureu  enjk v v c z k , kk v h g g v m
seru reatinine  die ewoonli  li t en an oorbi aande aard waren  ooral wanneer erindo ril werdmc , g jk ch v v jg , v p p
toe ediend sa en et een diureti u .  it  is waars i nli er bi  ati nten et een ooraf bestaandeg m m c m D ch j jk j p ë m v
nierfun tiestoornis. en dosis erla in  en of sto ettin  an et diureti u  en of erindo ril an nodic E v g g / pz g v h c m / p p k g
i n.z j

Leverfalen:
n eld a e e allen werden re ers in erband ebra t et  een s ndroo  dat be int etI z z m g v ACE- mm v g ch m y m g m

olestatis e  eel u t  en  e olueert  tot  ful inante  le erne rose  en  so s  tot  o erli den.  etch ch g z ch v m v c ( m ) v j H
e anis e an dit s ndroo  is niet duideli . ati nten die be andeld worden et re ers enm ch m v y m jk P ë h m ACE- mm

die eel u t of een uit es ro en sti in  an de le eren en ontwi elen  oeten de be andeling z ch g p k jg g v v zym kk , m h g
et de re er sto etten en een aan e aste edis e follow u  ri en ie rubrie  . .m ACE- mm pz g p m ch - p k jg (z k 4 8)

Ras:
re ers  eroor a en een o er  er enta e an io oedee  bi  ne ro de  dan  bi  niet ne ro deACE- mm v z k h g p c g g - m j g ï j - g ï

ati nten. oals bi  andere re ers ou erindo ril inder effe tief unnen i n o  de bloeddru  tep ë Z j ACE- mm z p p m c k z j m k
erla en bi  ne ro de ensen dan bi  niet ne ro de ensen  o eli  o wille an de o ere re alentiev g j g ï m j - g ï m , m g jk m v h g p v
an  een  la e renine  status  in  de  ne ro de  ertensie e  o ulatie.  v g - g ï hyp v p p

Hoest:
oest werd e eld bi  ebrui  an re ers. e oest is t is  niet rodu tief en ersisterendH g m j g k v ACE- mm D h yp ch -p c p ,

en erdwi nt na sto ettin  an de be andelin .  oest  e ndu eerd door re ers ou oetenv j pz g v h g H g ï c ACE- mm z m
o eno en  worden  in  de  differentiaaldia nose  an  oest.  pg m g v h
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Chirurgie/anesthesie:
i  ati nten  die  een  ware  irur is e  in ree  onder aan  of  ti dens  anest esie  et  iddelen  dieB j p ë z ch g ch g p g j h m m

otensie eroor a en  an de o binatie an erindo ril en a lodi ine de or in  an an iotensinehyp v z k , k c m v p p m p v m g v g
 blo eren  se undair aan de o ensatoire af ifte an renine. e be andelin  oet een da  oor deII kk , c c mp g v D h g m g v

o eratie  worden  sto e et.  ls  otensie  o treedt  en  als  de e  wordt  toe es re en  aan  ditp pg z A hyp p z g ch v
e anis e  an e e orri eerd worden door olu e e ansie.m ch m , k z g c g v m - xp

Serumkalium
re ers unnen er ali ie eroor a en door onderdru in  an de ri ifte an aldosteron.ACE- mm k hyp k ëm v z k kk g v v jg v

i  ati nten et  een nor ale nierfun tie is et  effe t  door aans niet  si nifi ant.  er ali ie  anB j p ë m m c h c g g c Hyp k ëm k
e ter  oor o en  bi  ati nten  et  een  er inderde  nierfun tie  en of  bi  ati nten  diech v k m j p ë m v m c / j p ë

aliu su le enten  waaronder  out er an ers  aliu s arende  diureti a  bi .  s ironola tonk m pp m ( z v v g ), k m p c ( jv p c ,
e lerenon  tria tereen  of a iloride  of ati nten die andere enees iddelen inne en die e aard aanp , m , m ), p ë g m m g p g

et  er o in en  an  de  seru aliu s ie el  bi .  e arine   tri et o ri  of  o tri o a ol  oom v h g g v mk m p g ( jv h p , m h p m c - m x z , k
be end  als  tri et o ri sulfa et o a ol  en  in  et  bi onder  aldosteronanta onisten  ofk m h p m/ m h x z ), , h jz , g
an iotensinere e torblo ers  ebrui en.  aliu s arende  diureti a  en  an iotensinere e torblo ersg c p kk g k K m p c g c p kk
dienen et oor i ti eid toe e ast te worden bi  ati nten die re ers ebrui en  waarbi  dem v z ch gh g p j p ë ACE- mm g k , j
seru aliu s ie els en de nierfun tie e onitord oeten worden ie rubrie  . .mk m p g c g m m (z k 4 5)

Diabetici:
i  diabetes ati nten die be andeld worden et orale antidiabeti a of insuline  oet de l e ie stri tB j p ë h m c , m g yk m k
e ontroleerd worden ti dens de eerste aand an de be andelin  et een re er ie rubrieg c j m v h g m ACE- mm (z k
. .4 5)

Niertransplantatie:
r  is  een  er arin  in  erband  et  de  toedienin  an  erindo ril  bi  ati nten  et  een  re enteE g v g v m g v p p j p ë m c

niertrans lantatie.p

Hemodialysepatiënten:
naf la to de rea ties werden e eld bi  ati nten die edial seerd werden et o e flu  e branenA y c ï c g m j p ë g y m h g - x m m ,

en die eli ti di  be andeld werden et een re er. i  de e ati nten oet o erwo en wordeng jk j g h m ACE- mm B j z p ë m v g
o  een ander t e dial se e braan of een andere lasse an anti ertensi a te ebrui en.m yp y m m k v hyp v g k

Stabiele coronaire hartziekte:
ls een e isode an instabiele an ina e toris al dan niet ernsti  o treedt ti dens de eerste aand anA p v g p c ( g) p j m v

de be andelin  et erindo ril  oet een or uldi e e aluatie an de oordelen risi o s uit e oerdh g m p p , m z gv g v v v / c ’ g v
worden ooraleer de be andelin  oort te etten.v h g v z

Dubbele blokkade van het renine-angiotensine-aldosteronsysteem (RAAS):
r  is  bewi s  dat  bi  eli ti di  ebrui  an  re ers  an iotensine  re e toranta onisten  ofE j j g jk j g g k v ACE- mm , g II- c p g

alis iren et risi o o  otensie  er ali ie en een er inderde nierfun tie in lusief a uut nierfalenk h c p hyp , hyp k ëm v m c ( c c )
toenee t.  ubbele  blo ade  an   door  et  e o bineerde  ebrui  an  re ersm D kk v RAAS h g c m g k v ACE- mm ,
an iotensine re e toranta onisten of alis iren wordt daaro  niet aanbe olen ie rubrie en .  en . .g II- c p g k m v (z k 4 5 5 1)

ls  be andelin  et  dubbele  blo ade  absoluut  nood a eli  wordt  ea t  a  dit  alleen  onderA h g m kk z k jk g ch , m g
su er isie an een s e ialist laats inden en oeten de nierfun tie  ele trol ten en bloeddru  re el atip v v p c p v m c , k y k g m g
worden e ontroleerd.g c

re ers en an iotensine re e toranta onisten dienen niet eli ti di  te worden in eno en doorACE- mm g II- c p g g jk j g g m
ati nten et diabetis e nefro at ie.p ë m ch p h

Met betrekking tot amlodipine:
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e eili eid en wer aa eid an a lodi ine bi  ertensie e risis i n niet ast esteld.D v gh kz mh v m p j hyp v c z j v g

Gebruik bij patiënten met hartfalen:
ati nten et artfalen oeten et oor i ti eid worden be andeld.P ë m h m m v z ch gh h

n een la ebo e ontroleerde lan eter i nstudie bi  ati nten et ernsti  artfalen lasse  enI p c g c g m j j p ë m g h (NYHA-k III
 was de e elde in identie an lon oedee  o er in de roe  die be andeld werd et a lodi ineIV) g m c v g m h g g p h m m p

dan  in  de  la ebo roe  ie  rubrie  . .  al iu anaalblo ers  in lusief  a lodi ine  oeten  etp c g p (z k 5 1) C c mk kk c m p m m
oor i ti eid  ebrui t  worden  bi  ati nten  et  on estief  artfalen  o dat  e  et  risi o  ov z ch gh g k j p ë m c g h ; m z h c p

toe o sti e ardio as ulaire oor allen en ortaliteit unnen er o en. k m g c v c v v m k v h g

Verminderde leverfunctie:
e alfwaardeti d  an a lodi ine is  erlen d en de waarden i n  o er  bi  ati nten et  eenD h j v m p v g AUC- z j h g j p ë m
er inderde le erfun tie  er i n een doserin saanbe elin en ast esteld. lodi ine oet bi e olv m v c ; z j g g v g v g Am p m jg v g
estart worden aan de onder rens an et doserin sberei  en et oor i ti eid ebrui t worden  owelg g v h g k m v z ch gh g k , z

in  et  be in  an  de  be andelin  als  bi  et  er o en  an  de  dosis.  en  lan a e  dosistitratie  enh g v h g j h v h g v E gz m
or uldi e onitorin  unnen ereist i n bi  ati nten et ernsti e le erfun tiestoornisz gv g m g k v z j j p ë m g v c . 

Ouderen:
i  ouderen is oor i ti eid ereist bi  et er o en an de dosis ie rubrie en .  en . .B j v z ch gh v j h v h g v (z k 4 2 5 2)

Verminderde nierfunctie:
lodi ine a  in nor ale dosissen worden ebrui t bi  de e ati nten. eranderin en in a lodi ineAm p m g m g k j z p ë V g m p

las a on entraties  i n  niet  e orreleerd  et  de  raad  an  nierfun tiestoornis.  lodi ine  is  nietp m c c z j g c m g v c Am p
dial seerbaar.y

Met betrekking tot de combinatie van perindopril en amlodipine

lle  waars uwin en  in  erband  et  el e  ono o onent  oals  ierbo en  er eld  i n  oo  anA ch g v m k m c mp , z h v v m , z j k v
toe assin  o  de aste o binatie an erindo ril en a lodi inep g p v c m v p p m p .

Voorzorgen bij gebruik

Interacties
et eli ti di  ebrui  an de o binatie an erindo ril en a lodi ine et lit iu  aliu s arendeH g jk j g g k v c m v p p m p m h m, k m p

diureti a of aliu su le enten  of dantroleen wordt niet aanbe olen ie rubrie  . .c k m pp m , v (z k 4 5)

et ebrui  an erindo ril in o binatie et alis iren is e ontra indi eerd bi  ati nten et diabetesH g k v p p c m m k g c - c j p ë m
ellitus of nierinsuffi i ntie    l in  m c ë (GFR < 60 m /m /1,73 m2  ie rubrie  .  .  en . .) (z k 4 3, 4 5 5 1)

ul stoffenH p :

Lactose
ati nten et eld a e erfeli e aandoenin en als ala tose intolerantie  al e ele la tasedefi i ntie  P ë m z z m jk g g c - , g h c c ë of
lu ose ala tose alabsor tie  g c -g c m p , dienen dit enees iddel niet te ebrui en.g m g k

atriuN m
it  iddel  be at  inder  dan  ol  natriu    er  tablet  dat  wil  e en dat  et  in we enD m v m 1 mm m (23 mg) p , z gg h z

natriu ri  is.‘ mv j’

4.5 Interacties met andere geneesmiddelen en andere vormen van interactie
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Met betrekking tot perindopril

Gecontra-indiceerd (zie rubriek 4.3)

Geneesmiddelen die het risico op angio-oedeem verhogen
eli ti di  ebrui  an  re ers  en  sa ubitril alsartan  is  e ontra indi eerd  anwe e  etG jk j g g k v ACE- mm c /v g c - c v g h
er oo de risi o o  an io oedee  ie rubrie  .  en . .v h g c p g - m (z k 4 3 4 4)

eli ti di  ebrui  an  re ers  en ra e adotril  re ers  bi .  siroli us  e eroli usG jk j g g k v ACE- mm c c , mTOR- mm ( jv m , v m ,
te siroli us  of ilda li tine an een er oo d risi o e en o  an io oedee  ie rubrie  . .m m ) v g p k v h g c g v p g - m (z k 4 4)

Dubbele blokkering van het renine-angiotensine-aldosteron systeem (RAAS)
e  e e ens  uit  linis e  studies  laten  ien  dat  dubbele  blo ade  an  et  renine an iotensineD g g v k ch z kk v h - g -

aldosterons stee   bi  et  e o bineerde  ebrui  an  re ers  an iotensine  y m (RAAS) j h g c m g k v ACE- mm , g II-
re e toranta onisten en alis iren  in erband wordt ebra t et een o ere fre uentie an bi wer in enc p g k , v g ch m h g q v j k g
oals otensie  er ali ie en een er inderde nierfun tie in lusief a uut nierfalen  in er eli inz hyp , hyp k ëm v m c ( c c ) v g jk g
et et ebrui  an een en el enees iddel dat o  et  wer t ie rubrie en .  .  en . .m h g k v k g m p h RAAS k (z k 4 3, 4 4 5 1)

Gelijktijdig gebruik niet aanbevolen:

Kaliumsparende diuretica, kaliumsupplementen of kaliumbevattende zoutvervangers
oewel et seru aliu  ewoonli  binnen de nor aalwaarden bli ft  an er ali ie o treden biH h mk m g jk m j , k hyp k ëm p j

so i e ati nten die et erindo ril worden be andeld. aliu s arende diureti a bi . s ironola tonmmg p ë m p p h K m p c ( jv p c ,
tria tereen  of  a iloride  aliu su le enten  of  aliu be attende  out er an ers  unnen  eenm m ), k m pp m k m v z v v g k
si nifi ante er o in  an et seru aliu  eroor a en. oor i ti eid is eboden bi  eli ti di eg c v h g g v h mk m v z k V z ch gh g j g jk j g
toedienin  an erindo ril et andere iddelen die et seru aliu  er o en  oals tri et o ri  eng v p p m m h mk m v h g , z m h p m

o tri o a ol tri et o ri sulfa et o a ol  o dat be end is dat tri et o ri  een aliu s arendec - m x z ( m h p m/ m h x z ), m k m h p m k m p
diureti u  is  oals  a iloride.  aaro  wordt  een  o binatie  an  erindo ril  en  bo en enoe dec m z m D m c m v p p v g m

enees iddelen  niet  aanbe olen.  ls  eli ti di  ebrui  e ndi eerd  is  oeten  de e  iddelen  etg m v A g jk j g g k g ï c , m z m m
oor i ti eid ebrui t worden  et re el ati e ontrole an de seru aliu s ie el.v z ch gh g k , m g m g c v mk m p g

Lithium:
e ersibele er o in en an de seru lit iu on entraties en to i iteit ernsti e neuroto i iteit  werdenR v v h g g v m h mc c x c ( g x c )
e eld ti dens eli ti di  ebrui  an re ers. e o binatie an erindo ril et lit iu  wordtg m j g jk j g g k v ACE- mm D c m v p p m h m

niet aanbe olen. ls de o binatie nood a eli  bli t te i n  wordt een or uldi e onitorin  an dev A c m z k jk jk z j , z gv g m g v
seru lit iu s ie els  aanbe olen  ie  rubrie  . .  m h m p g v (z k 4 4)

Estramustine:
isi o o  toe eno en bi wer in en oals an ioneurotis  oedee  an io oedee .R c p g m j k g z g ch m ( g - m)

Gelijktijdig gebruik waarbij men extra voorzichtig moet zijn:

Ciclosporine
er ali ie an oor o en ti dens eli ti di  ebrui  an re ers en i los orine. ontroleHyp k ëm k v k m j g jk j g g k v ACE- mm c c p C

an de seru aliu s ie el wordt aanbe olen.v mk m p g v

Heparine
er ali ie an oor o en ti dens eli ti di  ebrui  an re ers en e arine. ontrole anHyp k ëm k v k m j g jk j g g k v ACE- mm h p C v

de seru aliu s ie el wordt aanbe olen.mk m p g v

Niet-steroïdale anti-inflammatoire middelen (NSAID’s) inclusief aspirine ≥ 3 g/dag:
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ls  re ers te eli  et  niet stero dale anti infla atoire iddelen d.w. .  a et lsali l uur  inA ACE- mm g jk m - ï - mm m ( z c y cy z
een  ontste in sre end  doserin ss e a  re ers  en  niet sele tie e  s  wordenk g mm g ch m , COX-2- mm - c v NSAID’ )
toe ediend  an  et  bloeddru erla ende effe t  afne en.  eli ti di  ebrui  an  re ers  eng , k h kv g c m G jk j g g k v ACE- mm

s  an leiden tot  een er oo d risi o  o  ersle terin  an de nierfun tie  in lusief  o eli eNSAID’ k v h g c p v ch g v c , c m g jk
a ute nierinsuffi i ntie  en tot een er o in  an et seru aliu  ooral bi  ati nten et een oorafc c ë , v h g g v h mk m, v j p ë m v
bestaande sle te  nierfun tie.  e o binatie oet et  oor i ti eid worden toe ediend  ooral  bich c D c m m m v z ch gh g , v j
ouderen.  e  ati nten  oeten  oed  e drateerd  worden  en  er  oet  worden  o erwo en  o  deD p ë m g g hy m v g m
nierfun tie te ontroleren na et o starten an de eli ti di e be andelin  en eriodie  daarna.c c h p v g jk j g h g, p k

Antidiabetica (insuline, hypoglykemische sulfamiden):
et ebrui  an re ers an et o l e is e effe t erster en bi  diabeti i die be andeldH g k v ACE- mm k h hyp g yk m ch c v k j c h

worden et insuline of et o l e is e sulfona iden. o l e is e e isodes o en eerm m hyp g yk m ch m Hyp g yk m ch p k m z
elden  oor  er  is  waars i nli  een  erbeterin  an  de  lu osetolerantie  waardoor  de  be oefte  aanz v ( ch j jk v g v g c h

insuline er indert .v m )

Gelijktijdig gebruik dat in acht moet genomen worden:

Diuretica:
ati nten  die  be andeld  worden  et  diureti a  en  ooral  de e  die  een  olu e  en of  outde letieP ë h m c , v z v m - / z p
ertonen  unnen een e essie e bloeddru dalin  ertonen na et o starten an de be andelin  et eenv , k xc v k g v h p v h g m

re er. e ans o  otensie e effe ten an er inderd worden door de be andelin  et etACE- mm D k p hyp v c k v m h g m h
diureti u  te sto en  et olu e of de outinna e te er o en oor de start an de be andelin  etc m pp , h v m z m v h g v v h g m
la e en ro ressie e dosissen an erindo ril.g p g v v p p  

Sympathomimetica:
at o i eti a unnen de bloeddru erla ende effe ten an re ers er inderen.Symp h mm c k kv g c v ACE- mm v m

Goud: 
itrito de rea ties et s to en oals blo en an et e i t  isseli eid  bra en en otensieN ï c (m ymp m z z v h g z ch , m jkh , k hyp )

i n elden e eld bi  ati nten die be andeld werden et in e teerbaar oud natriu aurot io alaatz j z g m j p ë h m j c g ( m h m )
en een eli ti di e be andelin  et re ers waaronder erindo ril.g jk j g h g m ACE- mm p p

Met betrekking tot amlodipine 

Gelijktijdig gebruik niet aanbevolen:
antroleen  infusie  D ( ): i  dieren  werden  dodeli e  entri ulaire  fibrillatie  en  ardio as ulaire  olla sB j jk v c c v c c p

waar eno en in asso iatie et er ali ie na toedienin  an era a il en intra eneus dantroleen.g m c m hyp k ëm g v v p m v
wille  an  et  risi o  o  er ali ie  wordt  et  aanbe olen  o  de  eli ti di e  toedienin  anOm v h c p hyp k ëm h v m g jk j g g v

al iu anaalblo ers  oals  a lodi ine  te  er i den  bi  ati nten  die  e oeli  i n  oor  ali nec c mk kk z m p v m j j p ë g v g z j v m g
ert er ie en bi  de be andelin  an ali ne ert er ie.hyp h m j h g v m g hyp h m

Gelijktijdig gebruik waarbij men extra voorzichtig moet zijn:
indu toren  i  eli ti di e  toedienin  an  be ende  indu toren  an   an  deCYP3A4- c : B j g jk j g g v k c v CYP3A4 k

las a on entratie  an a lodi ine ari ren.  aaro  dient  de bloeddru  te  worden e ontroleerd enp m c c v m p v ë D m k g c
oet een dosisaan assin  worden o erwo en owel ti dens als na eli ti di  ebrui  an edi atie  inm p g v g z j g jk j g g k v m c ,

et bi onder et ster e indu toren bi . rifa i ine  eri u  erforatu .h jz m k CYP3A4- c ( jv mp c , hyp c m p m)
 re ers  eli ti di  ebrui  an  a lodi ine  et  ster e  of  ati e  re ersCYP3A4- mm : G jk j g g k v m p m k m g CYP3A4- mm

roteasere ers  a ool anti oti a  a roliden oals er t ro ine of larit ro ine  era a il of(p mm , z myc c , m c z y h myc c h myc , v p m
diltia e  an  leiden  tot  een  si nifi ante  toena e an  de  blootstellin  aan  a lodi ine.  e  linis ez m) k g c m v g m p D k ch

anifestatie an de e  ariaties an eer uit es ro en i n bi  ouderen. i e ol  unnen linis em v z PK v k m g p k z j j B jg v g k k ch
onitorin  en dosisaan assin  nodi  i n.m g p g g z j
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larit ro ine is een re er an . r bestaat een er oo d risi o o  otensie bi  ati ntenC h myc mm v CYP3A4 E v h g c p hyp j p ë
die  larit ro ine  ri en  in  o binatie  et  a lodi ine.  tri te  obser atie  an  de  ati nten  wordtc h myc k jg c m m m p S k v v p ë
aanbe olen wanneer a lodi ine eli ti di  et larit ro ine wordt toe ediend.v m p g jk j g m c h myc g

Gelijktijdig gebruik dat in acht moet genomen worden:
e bloeddru erla ende effe ten an a lodi ine o en bo eno  de bloeddru erla ende effe ten anD kv g c v m p k m v p kv g c v

andere enees iddelen et bloeddru erla ende ei ens a en.g m m kv g g ch pp

Andere combinaties:
n  linis e  intera tiestudies  ad  a lodi ine  een  effe t  o  de  far a o inetie  an  ator astatineI k ch c h m p g c p m c k k v v ,

di o ine  warfarine of i los orine.g x , c c p

e toedienin  an a lodi ine et o el oes of o el oessa  wordt niet aanbe olen o dat deD g v m p m p mp m p mp m p v m
biolo is e  bes i baar eid  toe eno en  an  i n  bi  so i e  ati nten  wat  leidt  tot  er oo deg ch ch k h g m k z j j mmg p ë , v h g
bloeddru erla ende effe ten.kv g c

Simvastatine:
eli ti di e  toedienin  an  ulti ele  dosissen  an    a lodi ine  et    si astatineG jk j g g v m p v 10 mg m p m 80 mg mv

resulteerde  in  een  toena e  an   an  de  blootstellin  aan  si astatine  in  er eli in  etm v 77% v g mv v g jk g m
si astatine alleen. e er  de dosis si astatine bi  ati nten onder a lodi ine tot   er da .mv B p k mv j p ë m p 20 mg p g

Tacrolimus:
r  bestaat  een  risi o  o  er oo de  bloeds ie els  an  ta roli us  bi  eli ti di e  toedienin  etE c p v h g p g v c m j g jk j g g m

a lodi ine.  to i iteit an ta roli us te oor o en  is bi  toedienin  an a lodi ine bi  een ati ntm p Om x c v c m v k m , j g v m p j p ë
die et ta roli us wordt be andeld  onitorin  an de bloeds ie els an ta roli us en indien nodi  eenm c m h , m g v p g v c m g
aan assin  an de doserin  an ta roli us ereist.p g v g v c m v

Met betrekking tot de combinatie van perindopril en amlodipine

Gelijktijdig gebruik waarbij men extra voorzichtig moet zijn:
a lofen. erster in  an et anti ertensief effe t. Monitorin  an de bloeddru  en de nierfun tie  enB c V k g v h hyp c g v k c ,

dosisaan assin  an et anti ertensi u  indien nodi .p g v h hyp v m g

Gelijktijdig gebruik dat in acht moet genomen worden:
 nti ertensi a oals b tablo ers  en asodilatatorenA hyp v (z è kk ) v :
 eli ti di  ebrui  an de e iddelen an de bloeddru erla ende effe ten an erindo ril  enG jk j g g k v z m k kv g c v p p

a lodi ine  er o en.  eli ti di  ebrui  et  nitro l erine  en  andere  nitraten  of  anderem p v h g G jk j g g k m g yc
asodilatatoren  an  de  bloeddru  erder  erla en  en  oet  bi e ol  oor i ti  o erwo env k k v v g m jg v g v z ch g v g

worden.
 orti ostero den  tetra osa tide  erla in  an et bloeddru erla end effe t out  en waterretentieC c ï , c c : v g g v h kv g c (z -

als e ol  an de orti ostero den .g v g v c c ï )
 lfablo ers  ra osine  alfu osine  do a osine  ta sulosine  tera osine  toe eno enA kk (p z , z , x z , m , z ): g m

anti ertensief effe t en er oo d risi o o  ort ostatis e otensie.hyp c v h g c p h ch hyp
 ifostine  an et bloeddru erla end effe t an a lodi ine erster en.Am : k h kv g c v m p v k
 ri lis e  antide ressi a anti s oti a anest eti a  toe eno en  anti ertensief  effe t  enT cyc ch p v / p ych c / h c : g m hyp c

er oo d risi o o  ort ostatis e otensie.v h g c p h ch hyp

4.6 Vruchtbaarheid, zwangerschap en borstvoeding

10/24



era te a afsl i l de .doP m v -SKPN- -mp -V29,V34- c21 cx

e ien de effe ten an de indi iduele o onenten an dit o binatie rodu t o  de wan ers a  enG z c v v c mp v c m p c p z g ch p
de borst oedin  v g:
wordt de o binatie an erindo ril en a lodi ine niet aanbe olen ti dens et eerste tri ester an dec m v p p m p v j h m v
wan ers az g ch p;

is de o binatie an erindo ril en a lodi ine e ontra indi eerd ti dens et tweede en derde tri esterc m v p p m p g c - c j h m
an de wan ers a .v z g ch p
e o binatie  an erindo ril  en a lodi ine wordt  niet  aanbe olen ti dens de borst oedin .  r  oetD c m v p p m p v j v g E m

beslist worden o  ofwel de borst oedin  te onderbre en ofwel de be andelin  et de o binatie anm v g k h g m c m v
erindo ril en a lodi ine te onderbre en  re enin  oudend et et belan  an de e be andelin  oorp p m p k , k g h m h g v z h g v

de oederm .

Zwangerschap:

Met betre in  tot erindo rilkk g p p

et ebrui  an re ers wordt niet aanbe olen ti dens et eerste tri ester an de wan ers aH g k v ACE- mm v j h m v z g ch p
ie rubrie  . . et ebrui  an re ers is e ontra indi eerd ti dens et tweede en et derde(z k 4 4) H g k v ACE- mm g c - c j h h

tri ester an de wan ers a  ie rubrie en .  en . .m v z g ch p (z k 4 3 4 4)

et  e ide iolo is  bewi s  in  erband  et  et  risi o  o  terato eni iteit  na  blootstellin  aan  H p m g ch j v m h c p g c g ACE-
re ers  ti dens  et  eerste  tri ester  an  de  wan ers a  was  niet  doorsla e end  een  li temm j h m v z g ch p gg v ; ch

er o in  an  et  risi o  an  e ter  niet  uit esloten  worden.  v h g g v h c k ch g en i  erdere  be andelin  et  T z j v h g m ACE-
re ers essentieel wordt ea t  oeten ati nten die een wan ers a  lannen  o ers a elen omm g ch , m p ë z g ch p p , v ch k p
alternatie e anti ertensie e be andelin en die een bewe en eili eids rofiel oor ebrui  ti dens dev hyp v h g z v gh p v g k j
wan ers a  ebben. anneer een wan ers a  wordt ast esteld  oet de be andelin  et z g ch p h W z g ch p v g , m h g m ACE-

re ers  on iddelli  worden  esto t  en  oet  indien  nodi  een  alternatie e  be andelin  wordenmm m jk g p m , g, v h g
estartg .

et  is  be end dat  blootstellin  aan een be andelin  et  re ers ti dens et  tweede en derdeH k g h g m ACE- mm j h
tri ester u ane foetoto i iteit er inderde nierfun tie  oli o dra nion  ertra in  an de erbeninm h m x c (v m c , g hy m , v g g v v g

an de s edel  en neonatale to i iteit  nierfalen  otensie  er ali ie  eroor aa t ie rubriev ch ) x c ( , hyp , hyp k ëm ) v z k (z k
. .5 3)

n e al an blootstellin  aan re ers anaf et tweede tri ester an de wan ers a  wordt eenI g v v g ACE- mm v h m v z g ch p,
e o rafis e ontrole an de nierfun tie en de s edel aanbe olen.ch g ch c v c ch v

ui elin en waar an de oeders re ers ebben in eno en  oeten stri t eobser eerd wordenZ g g v m ACE- mm h g m , m k g v
oor otensie ie rubrie en .  en . .v hyp (z k 4 3 4 4)

Met betre in  tot a lodi inekk g m p

e eili eid an a lodi ine ti dens de wan ers a  bi  de ens is niet ast esteld.D v gh v m p j z g ch p j m v g
it dieronder oe  is re rodu tieto i iteit eble en bi  o e dosissen ie rubrie  . . et ebrui  ti densU z k p c x c g k j h g (z k 5 3) H g k j

de wan ers a  wordt alleen aanbe olen als er een eili er alternatief is en als de ie te elf een o erz g ch p v g v g z k z h g
risi o in oudt oor de oeder en de foetus.c h v m

Borstvoeding:

Met betre in  tot erindo rilkk g p p

dat er een infor atie bes i baar is o er et ebrui  an erindo ril ti dens de borst oedin  wordtOm g m ch k v h g k v p p j v g,
erindo ril niet aanbe olen en i n alternatie e be andelin en et een beter bewe en eili eids rofielp p v z j v h g m z v gh p
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ti dens de borst oedin  te er ie en  in et bi onder bi  et o en an een as eboren of roe ti dij v g v k z , h jz j h z g v p g v g j g
eboren ui elin .g z g g

Met betre in  tot a lodi inekk g m p

lodi ine wordt uit es eiden in oeder el . et er enta e an de aternale dosis dat wordt Am p g ch m m k H p c g v m
ont an en door de ui elin  werd es at et een inter wartielafstand an    et een a i u  v g z g g g ch m k v 3 - 7%, m m xm m

an . iet be end is wel  effe t a lodi ine o  ui elin en eeft.v 15% N k k c m p p z g g h  e beslissin  o  de borst oedin  D g m v g
oort te etten sto  te etten of de be andelin  et a lodi ine oort te etten sto  te etten  oet v z / p z h g m m p v z / p z , m
eno en worden re enin  oudend et et oordeel an borst oedin  oor et ind en et oordeel ang m k g h m h v v v g v h k h v v

de be andelin  et a lodi ine oor de oeder.h g m m p v m

Vruchtbaarheid:

e ersibele bio e is e eranderin en in de o  an de s er ato oa werden e eld bi  so i eR v ch m ch v g k p v p m z g m j mmg
ati nten die be andeld werden et al iu anaalblo ers. e linis e e e ens i n on oldoendep ë h m c c mk kk D k ch g g v z j v
et betre in  tot  et  otentieel effe t  an a lodi ine o  de ru tbaar eid. n een studie bi  rattenm kk g h p c v m p p v ch h I j

werden on ewenste effe ten o  de anneli e ru tbaar eid waar eno en ie rubrie  . .g c p m jk v ch h g m (z k 5 3)

4.7 Beïnvloeding van de rijvaardigheid en het vermogen om machines te bedienen

r  is  een  onder oe  erri t  et  betre in  tot  de  effe ten  an  de  o binatie  an  erindo ril  enE g z k v ch m kk g c v c m v p p
a lodi ine  o  de  ri aardi eid  en  o  et  er o en  o  a ines  te  bedienenm p p jv gh p h v m g m m ch .  lodi ine  anAm p k

erin e tot ati e in loed ebben o  de ri aardi eid en o  et er o en o  a ines te bedienen.g g m g v h p jv gh p h v m g m m ch
ls de ati nten last ebben an dui eli eid  oofd i n  er oeid eid  uit uttin  of isseli eid  anA p ë h v z gh , h p j , v m h , p g m jkh , k
et  rea tie er o en  er inderd  i n.  oor i ti eid  wordt  aanbe olen  ooral  in  et  be in  an  deh c v m g v m z j V z ch gh v , v h g v

be andelin .h g

4.8 Bijwerkingen

a) a en attin  an et eili eids rofielS m v g v h v gh p

Perindopril
et eili eids rofiel an erindo ril o t o ereen et et eili eids rofiel an re ersH v gh p v p p k m v m h v gh p v ACE- mm :
e  eest  fre uente  bi wer in en  die  worden  era orteerd  in  linis e  trials  en  die  werdenD m q j k g g pp k ch

waar eno en  bi  erindo ril  i n  dui eli eid  oofd i n  arest esie  erti o  e i tsstoornisseng m j p p z j : z gh , h p j , p h , v g , g z ch ,
tinnitus  otensie  oesten  d s neu  bui i n  onsti atie  diarree  d s eusie  d s e sie, hyp , h , y p , kp j , c p , , y g , y p p ,

isseli eid  bra en  ruritus  uiduitsla  s ier ra en en ast enie.m jkh , k , p , h g, p k mp h

Amlodipine
e  eest  fre uent  e elde  bi wer in en  ti dens  de  be andelin  i n  sla eri eid  dui eli eidD m q g m j k g j h g z j p gh , z gh ,
oofd i n  art lo in en  o lie ers  bui i n  isseli eid  wellin  an  de  en els  oedee  enh p j , h k pp g , pv g , kp j , m jkh , z g v k , m
er oeid eid.v m h

b) abel an bi wer in enT v j k g
e ol ende bi wer in en i n waar eno en ti dens be andelin  et erindo ril of a lodi ine a artD v g j k g z j g m j h g m p p m p p

toe ediend en worden ol ens de Med  lassifi atie eran s i t er li aa ss stee  en ol ensg v g DRA c c g g ch k p ch m y m v g
de ol ende fre uentiev g q :
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eer aa   aa   tot  so s .  tot  elden .  totZ v k (≥1/10); v k (≥1/100 <1/10); m (≥1/1 000 <1/100); z (≥1/10 000
.  eer  elden  .  niet  be end  an  et  de  bes i bare  e e ens  niet  worden<1/1 000); z z (<1/10 000); k (k m ch k g g v

be aald .p )

MedDRA
Systeem/
Orgaanklasse

Bijwerkingen Frequentie
Amlodipine Perindopril

Bloed-  en
lymfestelselaan-
doeningen

osinofilieE - o sS m *

eu o enie neutro enie ie rubrie  .L k p / p (z k 4 4) eer eldenZ z eer eldenZ z
ranulo tose of an to enie ie rubrie  .Ag cy p cy p (z k 4 4) - eer eldenZ z

ro bo to enie ie rubrie  .T m cy p (z k 4 4) eer eldenZ z eer eldenZ z
e ol tis e ane ie bi  ati nten et eenH m y ch m j p ë m

aan eboren defi i ntie ie rubrie  .g G-6PDH- c ë (z k 4 4)
- eer eldenZ z

alin  an e o lobine en e ato rietD g v h m g h m c - eer eldenZ z
Immuunsysteem
aandoeningen

ller is e rea tiesA g ch c eer eldenZ z o sS m

Endocriene
aandoeningen

ndroo  an inade uate se retie an antidiuretis  Sy m v q c v ch
or oon h m (SIADH)

eldenZ

Voedings-  en
stofwisselings-
stoornissen

er l e ieHyp g yk m eer eldenZ z -
o l e ie ie rubrie en .  en .Hyp g yk m (z k 4 4 4 5) - o sS m *
onatri ieHyp ëm - o s S m *
er ali ie  re ersibel  na  et  sto en  ie  rubrieHyp k ëm v h pp (z k

.4 4)
- o s S m *

Psychische
stoornissen

la eloos eidS p h o sS m -
te in s eranderin en in lusief an stS mm g v g ( c g ) o sS m o sS m
e ressieD p o sS m o sS m
laa stoornissenS p - o sS m
erward eidV h eldenZ eer eldenZ z

Zenuwstelsel-
aandoeningen

la eri eid ooral in et be in an de be andelinS p gh (v h g v h g) aaV k o s S m *
ui eli eid ooral in et be in an de be andelinD z gh (v h g v h g) aaV k aaV k
oofd i n ooral in et be in an de be andelinH p j (v h g v h g) aaV k aaV k

s eusieDy g o sS m aaV k
re orT m o sS m -

o est esieHyp - h
arest esieP h

o sS m
o sS m

-
aaV k

n o eSy c p o sS m o s S m *
ertonieHyp eer eldenZ z -

erifere neuro at ieP p h eer eldenZ z -
tra ra idale stoornisEx py m iet be endN k -

erti oV g - aaV k
Oogaandoenin-
gen

isusstoornissen in lusief di lo ieV ( c p p ) o sS m aaV k

Evenwichtsor-
gaan-  en
ooraandoenin-
gen

innitusT o sS m aaV k

Hartaandoenin-
gen

al itatiesP p aaV k o s S m *
n ina e torisA g p c - eer eldenZ z
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MedDRA
Systeem/
Orgaanklasse

Bijwerkingen Frequentie
Amlodipine Perindopril

M o ardinfar t  o eli  se undair  aan  e essie ey c c m g jk c xc v
otensie bi  oo risi o ati nten ie rubrie  .hyp j h g- c p ë (z k 4 4)

eer eldenZ z eer eldenZ z

rit ie  et  inbe ri  an  brad ardie  entri ulaireA m (m g p v yc , v c
ta ardie en atriale fibrillatiechyc )

eer eldenZ z eer eldenZ z

a ardieT chyc - o s S m *
Bloedvataan-
doeningen

lus inF h g aaV k eldenZ
otensie en effe ten erelateerd aan otensieHyp ( c g hyp ) o sS m aaV k

eroerte o eli  se undair aan e essie e otensieB m g jk c xc v hyp
bi  oo risi o ati nten ie rubrie  .j h g- c p ë (z k 4 4)

- eer eldenZ z

as ulitisV c eer eldenZ z o s S m *
a naud feno eenR y - m - iet be endN k

Ademhalings-
stelsel-,
borstkas-  of
mediastinum-
aandoeningen

s neuDy p o sS m aaV k
initisRh o sS m eer eldenZ z

oestH eer eldenZ z aaV k
ron os as enB ch p m - o sS m
osinofiele neu onieE p m - eer eldenZ z

Maagdarmstel-
selaandoeninge
n

and lees er lasieT v hyp p eer eldenZ z -
ui i n  isseli eidB kp j , m jkh aaV k aaV k
ra enB k o sS m aaV k

s e sieDy p p o sS m aaV k
eranderde stoel an ewoontenV g gg o sS m -
ro e ondD g m o sS m o sS m
iarree  onsti atieD , c p o sS m aaV k
an reatitisP c eer eldenZ z eer eldenZ z
astritisG eer eldenZ z -

s eusieDy g aaV k
Lever-  en  gal-
aandoeningen

e atitis  eel u tH p , g z ch
tol tis e of olestatis e e atitis ie rubrie  .Cy y ch ch ch h p (z k 4 4)

eer eldenZ z
-

-
eer eldenZ z

er oo de  le eren en  eestal  onsistent  etV h g v zym (m c m
olestasech )

eer eldenZ z -

Huid-  en
onderhuidaan-
doeningen

edee  an uin eO m v Q ck
n io oedee  an  e i t  e tre iteiten  li enA g - m v g z ch , x m , pp ,

sli lie en  ton  lottis en of lar n  ie rubrie  .jmv z , g, g / y x (z k 4 4)

eer eldenZ z
eer eldenZ z

-
o sS m

r t e a ultifor eE y h m m m eer eldenZ z eer eldenZ z
lo e iaA p c o sS m -
ur uraP p o sS m -
er leurin  an de uidV k g v h o sS m -

er idrosisHyp h o sS m o sS m
ruritusP o sS m aaV k
uiduitsla  e ant eeH g, x h m o sS m aaV k
rti ariaU c eer eldenZ z o sS m
te ens o nson ndrooS v -J h Sy m eer eldenZ z -
o is e e ider ale ne rol seT x ch p m c y iet be endN k -
foliatie e der atitisEx v m eer eldenZ z -

otosensibiliteitF eer eldenZ z o s S m *
erer erin  an soriasisV g g v p - eldenZ
e fi o dP m g ï - Soms *
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MedDRA
Systeem/
Orgaanklasse

Bijwerkingen Frequentie
Amlodipine Perindopril

Skeletspierstel-
sel-  en
bindweefselaan-
doeningen

wellin  an de en elsZ g v k aaV k -
rtral ie  al ieA g , my g o sS m o s S m *

ier ra enSp k mp o sS m aaV k
u i nR gp j o sS m -

Nier-  en
urinewegaan-
doeningen

Mi tiestoornis  n turie  toe eno en i tiefre uentiec , yc , g m mc q o sS m -
ierfun tiestoornisN c - o sS m
nurie oli urieA / g eldenZ

uut nierfalenAc - eldenZ
Voortplantings-
stelsel-  en
borstaandoenin-
gen

otentieImp o sS m o sS m
nae o astieGy c m o sS m -

re tie roble enE c p m - Soms

Algemene
aandoeningen
en  toedienings-
plaatsstoornis-
sen

edeeO m aaV k o s S m *
er oeid eidV m h aaV k -
i n o  de borstP j p o sS m o s S m *
st enieA h o sS m aaV k
i nP j o sS m -

Malaise o sS m o s S m *
re iePy x - o s S m *

Onderzoeken ewi tstoena e  ewi tsafna eG ch m , g ch m o sS m -
er o in  an seru bilirubine en le eren enV h g g v m v zym - eldenZ
er o in en  an  bloedureu  en  seru reatinine  ieV h g g v m mc (z

rubrie  .k 4 4)
- o s S m *

Letsels,
intoxicaties en
Verrichtingen-
complicaties

allenV - o sS m *

* Frequentie berekend aan de hand van klinische trials voor bijwerkingen die werden opgemerkt aan de hand
van spontane rapportage

an ullende infor atie in erband et a lodi ineA v m v m m p
it onderli e e allen an e tra ira idaal s ndroo  i n e eld et al iu anaalblo ers.U z jk g v v x p m y m z j g m m c c mk kk

Meldin  an er oedeli e bi wer in eng v v m jk j k g
et is belan ri  o  na toelatin  an et enees iddel er oedeli e bi wer in en te elden.  de eH g jk m g v h g m v m jk j k g m Op z

wi e an de er oudin  tussen oordelen en risi o s an et enees iddel oortdurend worden e ol d.jz k v h g v c ’ v h g m v g v g
eroe sbeoefenaren in de e ond eids or  wordt er o t alle er oedeli e bi wer in en te eldenB p g z h z g v z ch v m jk j k g m
ia  et  ederaal  a ents a  oor  enees iddelen en e ond eids rodu ten  fdelin  i ilantie  v h F g ch p v g m g z h p c - A g V g –
ostbus   russel Madou  ebsite  P 97- 1000 B - W : www.eenbi wer in elden.bej k gm   e ail  - -m : adr fa .be@ gg .

4.9 Overdosering

r is een infor atie o er o erdoserin  et de o binatie an erindo ril en a lodi ine bi  de ens. E g m v v g m c m v p p m p j m
 

oor a lodi ine is de er arin  et intentionele o erdoserin  bi  de ens be er t.V m p v g m v g j m p k
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Symptomen  de bes i bare e e ens su ereren  dat  assie e  o erdoserin  ou unnen leiden  tot: ch k g g v gg m v v g z k
e essie e  erifere  asodilatatie  en  o eli  refle e  ta ardie.  it es ro en  en  waars i nlixc v p v m g jk x chyc U g p k ch j jk
lan duri e s ste is e otensie tot en et s o  et fatale afloo  werden e eld.g g y m ch hyp m h ck m p g m
Behandeling  linis  si nifi ante otensie als e ol  an o erdoserin  an a lodi ine ereist a tie e: k ch g c hyp g v g v v g v m p v c v

ardio as ulaire ondersteunin  c v c g in lusief fre uente ontrole an de art  en ade alin sfun tie  et o erc q c v h - mh g c , h h g
le en an de e tre iteiten en aanda t oor et ir ulerende o t olu e en de urine rodu tie.gg v x m ch v h c c v ch v m p c

en aso onstri tor an nutti  i n o  de as ulaire tonus en de bloeddru  te erstellen  o  oorwaardeE v c c k g z j m v c k h , p v
dat er een ontra indi atie oor i n ebrui  is. ntra eneus toe ediend al iu lu onaat an el en big c - c v z j g k I v g c c mg c k h p j

et o eren an de effe ten an al iu anaalblo ade.h mk v c v c c mk kk
en aa s oelin  an in so i e e allen nutti  i n. i  e onde ri willi ers blee  a tie e ool totE m g p g k mmg g v g z j B j g z v j g k c v k

twee uur na toedienin  an   a lodi ine de absor tiesnel eid an a lodi ine te erla eng v 10 mg m p p h v m p v g . 
dat a lodi ine ster  eiwit ebonden is  eeft dial se waars i nli  een effe t.Om m p k g , h y ch j jk g c

oor erindo ril is de er arin  et o erdoserin  bi  ensen be er t. e s to en die e aard aanV p p v g m v g j m p k D ymp m g p g
et  o erdoserin  an  de  re ers  unnen  o atten  otensie  ir ulatoire  s om v g v ACE- mm k mv : hyp , c c h ck,

ele trol tenstoornissen  nierfalen  er entilatie  ta ardie  al itaties  brad ardie  dui eli eid  an stk y , , hyp v , chyc , p p , yc , z gh , g
en oest.h

e  aanbe olen  be andelin  an  o erdoserin  is  een  intra eneus  infuus  an  een  f siolo is eD v h g v v g v v y g ch
outo lossin . ls otensie o treedt  oet de ati nt in een s o oudin  worden e laatst. ndienz p g A hyp p , m p ë h ckh g g p I

bes i baar  an  oo  een  infusie  an  an iotensine   en of  de  intra eneu e  toedienin  anch k , k k v g II / v z g v
ate ola ines o erwo en worden. erindo ril  an uit de al e ene ir ulatie erwi derd worden doorc ch m v g P p k g m c c v j
e odial se.  ie  rubrie  . .  en  be andelin  et  een  a e a er  is  aan ewe en  bih m y (Z k 4 4) E h g m p c m k g z j

t era ieresistente  brad ardie. itale te enen  seru ele trol ten en reatinines ie els oeten ontinuh p yc V k , m k y c p g m c
e ontroleerd wordeng c .

5. FARMACOLOGISCHE EIGENSCHAPPEN

5.1 Farmacodynamische eigenschappen

ar a ot era eutis e  ate orie  enees iddelen  die  inwer en  o  et  renine an iotensines steeF m c h p ch c g : g m k p h - g y m,
re ers en al iu anaalblo ers  ode  .ACE- mm c c mk kk , ATC-c : C09BB04

Perindopril:

er in s e anis eW k g m ch m

erindo ril  is  een  re er  an  et  en  dat  an iotensine   o et  in  an iotensine  P p mm v h zym g I mz g II
an iotensine on ersie en  .  et  on ersie en  of  inase  is een e o e tidase dat  or t( g c v - zym ACE) H c v - zym, k , x p p z g
oor de o ettin  an an iotensine  in de aso onstri tor an iotensine  alsoo  oor de afbraa  an dev mz g v g I v c c g II, k v k v
asodilatator brad inine tot een ina tief e ta e tide. e re in  an  resulteert in een dalin  anv yk c h p p p D mm g v ACE g v

an iotensine  in et las a  wat leidt tot een er oo de las arenine a ti iteit door re in  an deg II h p m , v h g p m - c v ( mm g v
ne atie e  feedba  an  de  reninese retie  en  er inderde  se retie  an  aldosteron.  dat  g v ck v c ) v m c v Om ACE
brad inine  ina ti eert  resulteert  de  re in  an   oo  in  een  er oo de  a ti iteit  an  deyk c v , mm g v ACE k v h g c v v

ir ulerende  en  lo ale  alli re ne inine  s ste en  en  bi e ol  oo  in  de  a ti erin  an  etc c k k k ï -k y m ( jg v g k c v g v h
rosta landines stee .  et  is  o eli  dat  dit  e anis e  bi draa t  tot  de  bloeddru erla endep g y m) H m g jk m ch m j g kv g

wer in  an re ers en edeelteli  erantwoordeli  is oor so i e an un bi wer in en bi .k g v ACE- mm g jk v jk v mmg v h j k g ( jv
oest .h )

erindo ril  wer t  ia  i n  a tie e  etaboliet  erindo rilaat.  e  andere  etabolieten  ertonen  eenP p k v z j c v m , p p D m v g
in ibitie an de a ti iteit h v ACE- c v in vitro.
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ar a od na is e effe tenF m c y m ch c

ertensieHyp :
erindo ril  is  a tief  bi  alle  raden an ertensie  li t  ati  ernsti  er  wordt  een dalin  an deP p c j g v hyp : ch , m g, g; g v

s stolis e en diastolis e bloeddru en waar eno en owel in li ende als in staande oudin . y ch ch kk g m z gg h g
erindo ril er indert de erifere aatweerstand  wat leidt tot een bloeddru dalin . ls e ol  daar anP p v m p v , k g A g v g v

sti t de erifere bloedstroo  onder een effe t o  de artfre uentie. jg p m z c p h q
e  renale  doorbloedin  nee t  eestal  toe  terwi l  de  lo erulaire  filtratiesnel eid   ewoonliD g m m , j g m h (GFR) g jk

on eranderd bli ft. v j
e anti ertensie e a ti iteit is a i aal  tot  uur na een een ali e dosis en oudt instens  uurD hyp v c v m xm 4 6 m g h m 24

aan  de daleffe ten i n on e eer  an de ie effe ten. : c z j g v 87-100% v p k c
e bloeddru dalin  treedt snel o . i  ati nten die rea eren  D k g p B j p ë g , wordt er een nor alisatie berei t binnen nm k éé
aand en de e bli ft bestaan onder et o treden an ta f la iem z j z h p v chy y x . 

to ettin  an de be andelin  leidt niet tot een rebound effe t. S pz g v h g c
erindo ril er indert de ertrofie an et lin er entri el. P p v m hyp v h k v k
i  de ens blee  erindo ril asodilaterende ei ens a en te ebben. et erbetert de elasti iteit anB j m k p p v g ch pp h H v c v

de rote arteri n en er indert de edia lu en er oudin  an leine arteri n.g ë v m m / m -v h g v k ë

ati nten et een stabiele oronaire art ie teP ë m c h z k :
e   studie  was  een  ulti entris e  internationale  erando iseerde  dubbelblindeD EUROPA m c ch , , g m , ,
la ebo e ontroleerde linis e studie die  aar duurde.p c g c k ch 4 j
waalfdui endtwee onderdena ttien .  ati nten ouder dan  aar werden erando iseerd oorT z h ch (12 218) p ë 18 j g m v
  erindo ril  tert but la ine  e ui alent  aan   erindo ril  ar inine  n  of  la ebo8 mg p p - y m ( q v 10 mg p p g ) ( =6110) p c

n .( =6108)
e studie o ulatie ad bewe en oronaire art ie te onder bewi s an linis e te enen an artfalen.D p p h z c h z k z j v k ch k v h
lobaal  ad   an  de  ati nten  een  oor es iedenis  an  o ardinfar t  en of  oronaireG h 90% v p ë v g ch v my c c / c

re as ularisatie. e eeste an de ati nten re en de studie edi atie naast een lassie e be andelinv c D m v p ë k g m c k k h g
et laat esa re atiere ers  li iden erla ende iddelen en b tablo ers.m p j gg g mm , p v g m è kk
et  belan ri ste  wer aa eids riteriu  was  et  sa en estelde  eind unt  an  ardio as ulaireH g jk kz mh c m h m g p v c v c
ortaliteit  niet fataal o ardinfar t en of artstilstand et su es olle reani atie. e be andelin  etm , - my c c / h m cc v m D h g m
  erindo ril  tert but la ine  e ui alent  aan    erindo ril  ar inine  een aal  er  da8 mg p p - y m ( q v 10 mg p p g ) m p g

resulteerde in een si nifi ante absolute redu tie an et ri air eind unt an  relatie e risi oredu tieg c c v h p m p v 1,9% ( v c c
an      .v 20%, 95%CI [9,4; 28,6] - p<0,001)
i  ati nten  et  een  oor es iedenis  an  o ardinfar t  en of  re as ularisatie  werd  een  absoluteB j p ë m v g ch v my c c / v c

redu tie  an  et  ri air  eind unt  an    waar eno en  wat  o ereenste t  et  een  relatie ec v h p m p v 2,2 % g m , v m m v
risi oredu tie an        ten o i te an la ebo.c c v 22,4 % (95%CI [12,0; 31,6] - p<0,001) pz ch v p c

n twee rote  erando iseerde  e ontroleerde trials   oin  el isartan lone and inI g , g m , g c (ONTARGET - ONg g T m A
o bination  wit  a i ril  lobal  nd oint  rial  en     e  eterans  ffairsc m h R mp G E p T VA NEPHRON-D - Th V A
e ro at  in iabetes  is et ebrui  an de o binatie an een re er et een an iotensineN ph p hy D ) h g k v c m v ACE- mm m g
re e toranta onist onder o t.II- c p g z ch

 was  een  studie  bi  ati nten  et  een  oor es iedenis  an  ardio as ulair  ofONTARGET j p ë m v g ch v c v c
erebro as ulair li den  of diabetes ellitus t e  in o binatie et te enen an eind or aans ade.c v c j , m yp 2 c m m k v - g ch
VA NEPHRON-  was een studie bi  ati nten et diabetes ellitus t e  en diabetis e nefro at ie.D j p ë m m yp 2 ch p h
n de e studies werd een rele ant ositief effe t o  de nierfun tie en of ardio as ulaire uit o sten en deI z g v p c p c / c v c k m

ortaliteit  e onden  terwi l  een  er oo d  risi o  o  er ali ie  a ute  nierbes adi in  en ofm g v , j v h g c p hyp k ëm , c ch g g /
otensie  werd  e ien  in  er eli in  et  onot era ie.  e ien  un  o ereen o sti ehyp g z v g jk g m m h p G z h v k m g

far a od na is e ei ens a en i n de e uit o sten oo  rele ant oor andere re ers enm c y m ch g ch pp z j z k m k v v ACE- mm
an iotensine re e toranta onisten.g II- c p g
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re ers  en  an iotensine  re e toranta onisten  dienen  daaro  niet  eli ti di  te  wordenACE- mm g II- c p g m g jk j g
in eno en bi  ati nten et diabetis e nefro at ie.g m j p ë m ch p h

 lis iren rial in e  iabetes sin  ardio as ular and enal isease nd oints  wasALTITUDE (A k T Typ 2 D U g C v c R D E p )
een  studie  die  was  o e et  o  et  oordeel  an  de  toe oe in  an  alis iren  aan  depg z m h v v v g g v k
standaardbe andelin  an een re er of een an iotensine re e toranta onist te onder oe en bih g v ACE- mm g II- c p g z k j

ati nten et diabetes ellitus t e  en ronis  nierli den  ardio as ulair li den of beide. e studiep ë m m yp 2 ch ch j , c v c j D
werd  roe ti di  be indi d  anwe e een  er oo d  risi o  o  ne atie e  uit o sten.  ardio as ulairev g j g ë g v g v h g c p g v k m C v c

ortaliteit en beroerte wa en beide nu erie  a er oor in de alis iren roe  dan in de la ebo roem k m m k v k v k g p p c g p,
terwi l bi wer in en en belan ri e ernsti e bi wer in en er ali ie  otensie en renale disfun tiej j k g g jk g j k g (hyp k ëm , hyp c )

a er in de alis iren roe  werden era orteerd dan in de la ebo roe .v k k g p g pp p c g p

Amlodipine:

er in s e anis eW k g m ch m

lodi ine  is  een  re er  an  de  al iu ionen influ  an  de  di dro ridine roe  lan a eAm p mm v c c m - x v hy py -g p ( gz m
anaalblo er  of  al iu ionanta onist  en  re t  de  trans e branaire  influ  an  al iu ionen  in  dek kk c c m g ) m m m x v c c m
arts ier el en de ladde s ier ellenh p c g p c . 
et e anis e an de anti ertensie e wer in  an a lodi ine is toe te s ri en aan een dire tH m ch m v hyp v k g v m p ch jv c

rela erend effe t  o  et as ulair  lad s ierweefsel.  et  re ie e e anis e waardoor a lodi inex c p h v c g p H p c z m ch m m p
an ina e toris erli t  is niet olledi  be end  aar a lodi ine erli t de totale is e is e last doorg p c v ch , v g k , m m p v ch ch m ch
de ol ende twee effe tenv g c :
 lodi ine erwi dt de erifere arteriolen en erlaa t  o de totale erifere weerstand afterloadAm p v j p v g z p ( )

waarte en et art o t. dat de artfre uentie stabiel bli ft  er indert de e ontlastin  ang h h p mp Om h q j , v m z g v
et art et ener ie erbrui  en de uurstofbe oeften an et o ard.h h h g v k z h v h my c

 et  wer in s e anis e an a lodi ine o at  waars i nli  oo  een dilatatie  an de roteH k g m ch m v m p mv ch j jk k v g
oronaire arteri n en oronaire arteriolen  owel in nor ale als in is e is e ones. e e dilatatiec ë c , z m ch m ch z D z
er oo t de uurstoftoe oer naar et o ard bi  ati nten et s as en an de oronaire arteri nv h g z v h my c j p ë m p m v c ë
rin etal an ina of ariant .(P zm g v )

ar a od na is e effe tenF m c y m ch c

i  ati nten  et  ertensie  biedt  de  een aal  daa se  toedienin  linis  si nifi anteB j p ë m hyp m g g k ch g c
bloeddru erla in en  owel li end als staand  o er de olledi e eriode an  uur. wille an dekv g g , z gg , v v g p v 24 Om v
lan aa  intredende wer in  is a ute otensie niet en er end oor de toedienin  an a lodi ine.gz m k g, c hyp k m k v g v m p

i  ati nten et  an ina e toris  er oo t de een aal  daa se toedienin  an a lodi ine de totaleB j p ë m g p c v h g m g g v m p
ins annin sduur  de ti d tot aan an  an an ina e toris en de ti d tot   se ent de ressie  enp g , j v g v g p c j 1 mm ST- gm p ,

erlaa t  a lodi ine  owel  de  fre uentie  an  de  aan allen  an  an ina  e toris  als  et  ebrui  anv g m p z q v v v g p c h g k v
l er ltrinitraattabletten.g yc y

lodi ine is niet easso ieerd et on ewenste etabole effe ten of eranderin en in las ali iden enAm p g c m g m c v g p m p
is es i t oor ebrui  bi  ati nten et ast a  diabetes en i t.g ch k v g k j p ë m m , j ch

ati nten et oronaire art ie te P ë m c h z k (CHZ):
e wer aa eid an a lodi ine o  et la  an de re entie an linis e oor allen bi  ati ntenD kz mh v m p p h v k v p v v k ch v v j p ë
et  oronaire  art ie te   werd  e alueerd  in  een  onaf an eli e  ulti entris em c h z k (CHZ) g ëv h k jk , m c ch ,

erando iseerde  dubbelblinde  la ebo e ontroleerde  studie  bi   ati nten  o arison  ofg m , , p c g c j 1997 p ë : C mp
lodi ine s nala ril to i it urren es of ro bosis M . an de e ati nten werden erAm p v E p Lm Occ c Th m (CA ELOT) V z p ë
 be andeld et a lodi ine    ati nten werden be andeld et enala ril   en663 h m m p 5-10 mg, 673 p ë h m p 10-20 mg
 ati nten werden be andeld et la ebo  naast standaard or  et statines  b tablo ers  diureti a655 p ë h m p c , z g m , è kk , c
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en  as irine  edurende   aar.  e  belan ri ste  resultaten  o  et  la  an  wer aa eid  wordenp , g 2 j D g jk p h v k v kz mh
oor esteld  in abel  .  e  resultaten tonen aan dat  be andelin  et  a lodi ine e aard in  etv g T 1 D h g m m p g p g g m
inder ie en uiso na en oor an ina e toris en re as ularisatie ro edures bi  ati nten et .m z k h p m v g p c v c p c j p ë m CHZ

Tabel 1. Incidentie van significante klinische uitkomsten in CAMELOT
antal ardio as ulaire oor allen A c v c v v (%) lodi ine ersus la eboAm p v p c
it o stenU k m lodi iAm p

ne
la eboP c nala rilE p a ard  atioH z R

 (95% CI)
P-waarde

ri air eind untP m p
n ewensteO g

ardio as ulairec v c
oor allenv v

110
(16,6)

 151 (23,1)  136 (20,2)  0,69 (0,54-
0,88)

0,003

ndi iduele o onentenI v c mp
oronaire re as ularisatieC v c
ie en uiso na e  oorZ k h p m v

an ina e torisg p c
iet fataal MN - I
eroerte of B TIA
ardio as ulair o erli denC v c v j
ie en uiso na e  oorZ k h p m v

CHF
ereani eerdeG m
artstilstandh
ieuw  o etredenN pg
erifere aat ie tep v z k

 78 (11,8)

 51 (7,7)
 14 (2,1)

 6 (0,9)
 5 (0,8)

 3 (0,5)

0

 5 (0,8)

 103 (15,7)

 84 (12,8)
 19 (2,9)
 12 (1,8)

 2 (0,3)

 5 (0,8)

 4 (0,6)

 2 (0,3)

 95 (14,1)

 86 (12,8)
 11 (1,6)

 8 (1,2)
 5 (0,7)

 4 (0,6)

 1 (0,1)

 8 (1,2)

 0,73 (0,54-
0,98)

 0,58 (0,41-
0,82)

 0,73 (0,37-
1,46)

 0,50 (0,19-
1,32)

 2,46 (0,48-
12,7)

 0,59 (0,14-
2,47)

NA

 2,6 (0,50-13,4)

0,03

0,002
0,37
0,15
0,27

0,46

0,04

0,24

f ortin en   on estief  artfalen   betrouwbaar eidsinter al  M  o ardinfar t   transientA k g : CHF, c g h ; CI, h v ; I, my c c ; TIA,
is e i  atta  oorbi aande is e is e aan al .ch m c ck (v jg ch m ch v )

ebrui  bi  ati nten et artfalenG k j p ë m h :
e od na is e studies en e ontroleerde linis e studies ebaseerd o  ins annin  bi  ati ntenH m y m ch g c k ch g p p g j p ë
et  lasse  artfalen toonden aan dat a lodi ine niet leidde tot linis e ersle terin  oalsm NYHA k II-IV h m p k ch v ch g z

e eten et be ul  an ins annin stolerantie  lin er entri el e e tiefra tie en linis e s to en.g m m h p v p g , k v k j c c k ch ymp m
en la ebo e ontroleerde studie  die ontwor en werd o  ati nten et  lasse E p c g c (PRAISE) p m p ë m NYHA k III-IV
artfalen  die di o ine  diureti a en re ers re en  te e alueren  toonde aan dat a lodi ine nieth - g x , c ACE- mm k g - v , m p

leidde  tot  een  er o in  an  et  risi o  o  ortaliteit  of  e o bineerde  ortaliteit  en  orbiditeit  biv h g g v h c p m g c m m m j
ati nten et artfalen.p ë m h

n een lan eter i n  la ebo e ontroleerde follow u  studie  an a lodi ine bi  ati ntenI g m j , p c g c - p (PRAISE-2) v m p j p ë
et   en  artfalen die een linis e s to en of ob e tie e be indin en su estief oorm NYHA III IV h g k ch ymp m j c v v g gg v

een onderli ende is e is e ie te adden  en die be andeld werden et stabiele dosissen gg ch m ch z k h , h m ACE-
re ers  di italis en diureti a  ad a lodi ine een effe t o  de totale ardio as ulaire ortaliteit.  nmm , g c , h m p g c p c v c m I
de elfde o ulatie was a lodi ine easso ieerd et eer eldin en an lon oedeez p p m p g c m m m g v g m.

tudie in erband et de be andelin  oor de re entie an een artaan al S v m h g v p v v h v (ALLHAT):
en  erando iseerde  dubbelblinde  orbiditeit ortaliteitsstudie  enaa d  de  nti ertensi e  andE g m m -m , g m A hyp v
i id owerin  reat ent  to  re ent  eart  tta  rial   werd  uit e oerd  o  re entereL p -L g T m P v H A ck T (ALLHAT), g v m c
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enees iddelen  te  er eli en  a lodi ine   d  al iu anaalblo er  of  lisino rilg m v g jk : m p 2,5-10 mg/ (c c mk kk ) p 10-40
da  re er  als  eersteli nsbe andelin en  et  de e  an  t ia ide diureti a  loort alidonmg/ g (ACE- mm ) j h g m z v h z - c , ch h

 da  bi  li te tot ati e ertensie.12,5-25 mg/ g j ch m g hyp
n totaal .  ertensie e ati nten an  aar of ouder werden erando iseerd en edurendeI 33 357 hyp v p ë v 55 j g m g
e iddeld   aar  o e ol d.  e  ati nten  adden  instens  n  bi o ende  risi ofa tor  oorg m 4,9 j pg v g D p ë h m éé jk m c c v
oronaire art ie te  waaronder  roe er o ardinfar t of beroerte   aanden r de in lusiec h z k (CHZ), : v g my c c > 6 m vóó c

of do u entatie an een andere at eros lerotis e ardio as ulaire aandoenin  totaal  t e c m v h c ch c v c g ( 51,5%), yp 2
diabetes      d   lin er entri el  ertrofie  edia nosti eerd  et(36,1%), HDL-C < 35 mg/ L (11,6%), k v k hyp g g c m
be ul  an ele tro ardio ra  of e o ardio rafie  uidi  si arettenro en .h p v k c g m ch c g (20,9%), h g g k (21,9%)

et  ri air  eind unt  was een  o osiet  an  fatale   of  niet fataal  o ardinfar t.  r  was eenH p m p c mp v CHZ - my c c E g
si nifi ant ers il in et ri air eind unt tussen een be andelin  o  basis an a lodi ine en een og c v ch h p m p h g p v m p p
basis an loort alidon      . i  de se undaire eind unten was dev ch h : RR 0,98 (95% CI(0,90-1,07) p=0,65) B j c p
in identie  an  artfalen  onderdeel  an  een  sa en esteld  e o bineerd  ardio as ulair  eind untc v h ( v m g g c m c v c p )
si nifi ant o er in de a lodi ine roe  er ele en et de loort alidon roe   s.  g c h g m p g p v g k m ch h g p (10,2% v 7,7%, RR

    . . r was e ter een si nifi ant ers il in ortaliteit on ea t de1,38, (95% CI [1,25-1,52] p<0 001)) E ch g g c v ch m g ch
oor aa  tussen de be andelin  o  basis an a lodi ine en de be andelin  o  basis an loort alidonz k h g p v m p h g p v ch h ,

     .RR 0,96 (95% CI [0,89-1,02] p=0,20)

Pediatrische patiënten (vanaf 6 jaar)
n een studie bi   inderen an  tot  aar et oorna eli  se undaire ertensie blee  uit eenI j 268 k v 6 17 j m v m jk c hyp k
er eli in  an een  dosis  an   en een  dosis  an   a lodi ine et  la ebo  dat  beidev g jk g v v 2,5 mg v 5 mg m p m p c

dosissen de s stolis e bloeddru  si nifi ant eer erlaa den dan la ebo. et ers il tussen de tweey ch k g c m v g p c H v ch
dosissen was niet statistis  si nifi ant.ch g c

5.2 Farmacokinetische eigenschappen

e snel eid en de ate an absor tie an erindo ril en a lodi ine in de o binatie an erindo ril enD h m v p v p p m p c m v p p
a lodi ine i n niet si nifi ant ers illend  res e tie eli  an de snel eid en de ate an absor tie anm p z j g c v ch , p c v jk, v h m v p v

erindo ril en a lodi ine in indi iduele tabletfor ulerin en.p p m p v m g

Perindopril:

bsor tieA p

a orale toedienin  is de absor tie an erindo ril snel en de ie on entratie wordt binnen  uur berei t.N g p v p p p kc c 1 k
e las a alfwaardeti d an erindo ril is  uur.D p m h j v p p 1
erindo ril  is  een  ro dru .  e enentwinti  ro ent  an  de  toe ediende  dosis  erindo ril  berei t  deP p p - g Z v g p c v g p p k

bloedbaan als de a tie e etaboliet erindo rilaat. e al e et a tie e erindo rilaat  le ert erindo rilc v m p p B h v h c v p p , v p p
i f etabolieten  die alle aal ina tief i n. e ie las a on entratie an erindo rilaat wordt berei tv j m , m c z j D p kp m c c v p p k

binnen  tot  uur.3 4
dat de inna e an oedsel de o ettin  tot erindo rilaat er indert  en bi e ol  de biolo is eOm m v v mz g p p v m , jg v g g ch

bes i baar eid  oet  erindo ril  oraal  toe ediend  worden  in  een  een ali e  da eli se  doserin  sch k h , m p p g m g g jk g '
or ens oor de aalti d.m g v m j

r is een lineaire er oudin  tussen de dosis an erindo ril en de las ablootstellin  aan etoondE v h g v p p p m g g .

istributieD

et  distributie olu e  bedraa t  on e eer   l  oor  on ebonden  erindo rilaat.  e  bindin  anH v m g g v 0,2 /kg v g p p D g v
erindo rilaat aan las a rote nen is  oofd a eli  aan an iotensine on ersie en  aar isp p p m p ï 20%, h z k jk g c v - zym, m

af an eli  an de on entratieh k jk v c c . 
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li inatieE m

erindo rilaat wordt uit es eiden in de urine en de ter inale alfwaardeti d an de on ebonden fra tie isP p g ch m h j v g c
on e eer  uur  wat binnen  da en resulteert in een stead stateg v 17 , 4 g y- .

Speciale populaties
e eli inatie an erindo rilaat is er inderd bi  ouderen  en oo  bi  ati nten et artfalen of nierfalenD m v p p v m j , k j p ë m h
ie  rubrie  . .  i e ol  oet  de  ebrui eli e  edis e  follow u  een  fre uente  ontrole  an(z k 4 2) B jg v g m g k jk m ch - p q c v

reatinine en aliu  o atten.c k m mv
e dial se larin  an erindo rilaat is eli  aan  l in.D y k g v p p g jk 70 m /m
e inetie  an erindo ril is ewi i d bi  ati nten et irrose  de le er larin  an de oeder ole uleD k k v p p g jz g j p ë m c : v k g v m m c

is  et  de  elft  er inderd.  e  oe eel eid  e or d  erindo rilaat  is  e ter  niet  er inderd  enm h v m D h v h g v m p p ch v m
bi e ol  is er een dosisaan assin  ereist ie rubrie en .  en . .jg v g g p g v (z k 4 2 4 4)

Amlodipine:

bsor tie  distributie  las a rote nebindinA p , , p m p ï g

a  orale  toedienin  an  t era eutis e  dosissen  wordt  a lodi ine  oed  eabsorbeerd  etN g v h p ch m p g g m
ie bloeds ie els tussen  uur na toedienin . e absolute biolo is e bes i baar eid werd es atp k p g 6-12 g D g ch ch k h g ch

tussen  en . et distributie olu e is on e eer  l .  64 80% H v m g v 21 /kg In vitro studies toonden aan dat on e eerg v
 an et ir ulerende a lodi ine ebonden is aan las a eiwitten.97,5% v h c c m p g p m -

e biolo is e bes i baar eid an a lodi ine wordt niet be n loed door oedselinna eD g ch ch k h v m p ï v v m . 

iotransfor atie eli inatieB m / m

e ter inale las a eli inatie alfwaardeti d is on e eer  tot  uur en is onsistent et een aalD m p m - m h j g v 35 50 c m m
daa se toedienin . lodi ine wordt uit ebreid e etaboliseerd door de le er tot ina tie e etabolieteng g Am p g g m v c v m ,
waarbi   an  de  oors ron eli e  erbindin  en   an  de  etabolieten  ia  de  urine  wordenj 10% v p k jk v g 60% v m v
uit es eideng ch .

Ouderen
e ti d tot et berei en an de ie las a on entraties an a lodi ine is er eli baar bi  oudere enD j h k v p kp m c c v m p v g jk j

on ere ersonen. i  oudere ati nten nei t de larin  an a lodi ine af te ne en  et als e olj g p B j p ë g k g v m p m , m g v g
er o in en  an  de   en  de  eli inatie alfwaardeti d.  oena en  an  de   en  dev h g g v AUC m h j T m v AUC

eli inatie alfwaardeti d bi  ati nten et on estief artfalen waren oals erwa t oor de bestudeerdem h j j p ë m c g h z v ch v
leefti ds roe  an ati ntenj g p v p ë .

Leverfunctiestoornis
r i n eer be er te linis e e e ens bes i baar et betre in  tot de toedienin  an a lodi ineE z j z p k k ch g g v ch k m kk g g v m p

bi  ati nten et le erfun tiestoornis. ati nten et le erinsuffi i ntie ebben een er inderde larinj p ë m v c P ë m v c ë h v m k g
an a lodi ine wat resulteert in een lan ere alfwaardeti d en een toena e an de  et on e eerv m p g h j m v AUC m g v

.40-60%

Pediatrische patiënten
r werd een far a o inetis e o ulatiestudie uit e oerd bi   ertensie e inderen an  tot  aarE m c k ch p p g v j 74 hyp v k v 1 17 j

et  ati nten an  tot  aar en  ati nten an  tot  aar  die een  of twee aal er da  een(m 34 p ë v 6 12 j 28 p ë v 13 17 j ) - m p g
dosis a lodi ine tussen  en   re en. i  inderen an  tot  aar en adoles enten an  totm p 1,25 20 mg k g B j k v 6 12 j c v 13

 aar  was  de  t is e  orale  larin   res e tie eli   en   l u  bi  on ens  en17 j yp ch k g (CL/F) p c v jk 22,5 27,4 / j j g
res e tie eli   en  l u bi  eis es. r werd een rote interindi iduele ariabiliteit in blootstellinp c v jk 16,4 21,3 / j m j E g v v g
waar eno en. e e ens era orteerd bi  inderen on er dan  aar i n be er tg m G g v g pp j k j g 6 j z j p k .
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5.3 Gegevens uit het preklinisch veiligheidsonderzoek

Perindopril:

n de ronis e orale to i iteitsstudies ratten en a en  was et tar etor aan de nieren  et re ersibeleI ch ch x c ( p ), h g g , m v
letsels.

r werd een uta eni iteit waar eno en in E g m g c g m in vitro of in vivo studies.
e  studies  o  et  ebied  an  re rodu tieto i iteit  ratten  ui en  oni nen  en  a en  toonden  eenD p h g v p c x c ( , m z , k j p ) g

te enen  an  e br oto i iteit  of  terato eni iteit.  e  an iotensine on ersie en re ers  als  lassek v m y x c g c D g c v - zym mm k
ble en e ter on ewenste effe ten te ebben o  de laatti di e foetale ontwi elin  die resulteerden ink ch g c h p j g kk g,
foetaal o erli den en on enitale effe ten bi  naa dieren en oni nen  er werden nierletsels waar eno env j c g c j k g k j : g m ,
alsoo  een toena e an de eri  en ostnatale ortaliteit.k m v p - p m

r werd een ar ino eni iteit waar eno en in lan eter i n studies bi  ratten en ui enE g c c g c g m g m j j m z .

Amlodipine:

e rodu tiestudies bi  ratten en ui en toonden een uitstel an de wor  een lan ere duur an de be allinR p c j m z v p, g v v g
en een erin ere o erle in  an de on en bi  toedienin  an doserin en die on e eer aal o erg g v v g v j g j g v g g v 50-m h g
waren dan de a i ale aanbe olen doserin  bi  de ens uit edru t in . m xm v g j m g k mg/kg

r was een effe t o  de ru tbaar eid an ratten die be andeld werden et a lodi ine annet esE g c p v ch h v h m m p (m j
edurende  da en en wi f es edurende  da en oor et aren  bi  toedienin  an dosissen tot g 64 g j j g 14 g v h p ) j g v 10

da  aal  de a i ale aanbe olen dosis bi  de ens an   in . n een anderemg/kg/ g (8-m * m xm v j m v 10 mg mg/m²) I
studie bi  ratten waarin de anneli e ratten be andeld werden et a lodi ine besilaat edurende j m jk h m m p g 30
da en  in  een  dosis  die  er eli baar  was  et  de  dosis  bi  de  ens  in   werden  erlaa deg v g jk m j m mg/kg, v g

las as ie els  an  folli elsti ulerend  or oon  en  testosteron  e onden  alsoo  een  er inderdep m p g v k m h m g v , k v m
di t eid an et s er a en een dalin  an et aantal ri e s er atiden en ertoli ellen. ch h v h p m g v h jp p m S c

i  ratten  en  ui en  die  edurende  twee  aar  be andeld  werden  et  a lodi ine  in  de  oedin  inB j m z g j h m m p v g,
on entraties die bere end werden o  da dosissen an   en  da  te e en  waren erc c k m g v 0,5, 1,25 2,5 mg/kg/ g g v ,
een aanwi in en an ar ino eni iteit. e oo ste dosis bi  ui en  er eli baar et  en bi  ratteng jz g v c c g c D h g ( j m z , v g jk m , j

twee aal  de a i ale aanbe olen linis e dosis an   in  la  di t bi  de a i alem * m xm v k ch v 10 mg mg/m²) g ch j m xm
etolereerde doserin  bi  ui en  aar niet bi  ratten. g g j m z , m j
tudies o  et ebied an uta eni iteit toonden een enees iddel erelateerde effe ten o  et ni eauS p h g v m g c g g m g c p h v
an enen of ro oso en. v g ch m m

ebaseerd o  een ewi t an een ati nt an  .*G p g ch v p ë v 50 kg

6. FARMACEUTISCHE GEGEVENS

6.1 Lijst van hulpstoffen

atriu waterstof arbonaatN m c
o idon   P v K 30 (E1201)
a tose ono draatL c m hy

Ma s et eelï z m
Mi ro ristalli ne ellulose c k j c (E460)

atriu et eel l olaat e N mz m g yc (Typ A)
Ma nesiu stearaat g m (E572)

al iu waterstoffosfaatC c m
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6.2 Gevallen van onverenigbaarheid

iet an toe assin .N v p g

6.3 Houdbaarheid

 aar.2 j

6.4 Speciale voorzorgsmaatregelen bij bewaren

oor dit enees iddel i n er een s e iale bewaar ondities wat betreft de te eratuur.V g m z j g p c c mp
e tabletten ontainer or uldi  esloten ouden ter bes er in  te en li t en o t.D c z gv g g h ch m g g ch v ch

6.5 Aard en inhoud van de verpakking

itte o a e  tabletten ontainer en witte o a e  sto  et droo iddel sili a el  oor ien an eenW p k PP c p k PE p m gm ( c g ) v z v
er e elde  debiet redu tor.v z g PE c

 er a in s rootten an         en   tabletten5mg/5mg: v p kk g g v 10, 30, 50, 60, 90, 90 (3x30), 100 120 (2x60)
    er a in s rootten an       5mg/10mg, 10mg/5mg & 10mg/10mg: v p kk g g v 30, 50, 60, 90, 90 (3x30), 100

en   tabletten120 (2x60)

iet alle enoe de er a in s rootten worden in de andel ebra t.N g m v p kk g g h g ch

6.6 Speciale voorzorgsmaatregelen voor het verwijderen

een bi ondere ereisten.G jz v

7. HOUDER VAN DE VERGUNNING VOOR HET IN DE HANDEL BRENGEN

e a ar a el iu  . .T v Ph m B g m N V
aarstraat L 16

 ilriB-2610 W jk

8. NUMMER(S) VAN DE VERGUNNING VOOR HET IN DE HANDEL BRENGEN

   5 mg/5 mg: BE451537
   5 mg/10 mg: BE451546

   10 mg/5 mg: BE451555
   10 mg/10 mg: BE451564

9. DATUM VAN EERSTE VERLENING VAN DE VERGUNNING/VERLENGING VAN DE VERGUNNING

atu  an eerste erlenin  an de er unnin  .D m v v g v v g g: 27/02/2014
atu  an laatste erlen in  an de er unnin  D m v v g g v v g g: 24/12/2018

10. DATUM VAN HERZIENING VAN DE TEKST
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atu  an  laatste  er ienin  an  de   . atu  an  laatste  oed eurin  an  de  D m v h z g v SKP: 10/2021 D m v g k g v SKP:
12/2021
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