CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA WLASNA PRODUKTU LECZNICZEGO
CARDURA, 2 mg tabletki

2. SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY
Doxazosinum
1 tabletka zawiera 2 mg doksazosyny (w postaci metanosulfonianu doksazosyny).

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1,

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Tabletki,

Biale, podiuzne, obustronnie wypukle tabletki.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1. Wskazania do stosowania
Preparat Cardura jest wskazany w leczeniu:
e samoistnego nadcisnienia tetniczego.

¢ objawdw klinicznych tagodnego rozrostu gruczohu krokowego (BPH).

4.2. Dawkowanie i spos6b podawania

Samoistne nadcisnienie tetnicze

Leczenie nalezy rozpocza¢ od dawki 1 mg raz na dobe. Zaleznie od skutecznosci dawka moze by¢ w
indywidualnych przypadkach zwigkszona po 1 do 2 tygodni do 2 mg doksazosyny raz na dobg, nastepnie do 4
mg doksazosyny raz na dobe, wreszcie do 8 mg doksazosyny raz na dobe.

Srednia dawka w leczeniu podtrzymujacym wynosi 2 do 4 mg doksazosyny raz na dobe.

Maksymalna zalecana dawka wynosi 16 mg doksazosyny na dobg.

Do rozpoczecia leczenia zaleca sig nastgpujacy schemat dawkowania:

Dzien 1-8 rano 1 mg doksazosyny

Dzien 9-14 rano 2 mg doksazosyny

Nastepnie zaleca sig zwiekszanie dawki do wymaganej dawki podtrzymujacej.

l.agodny rozrost eruczoiu krokowego (BPH)

Leczenie nalezy rozpoczaé od dawki 1 mg raz na dobe (patrz punkt 4.4 ). W razie potrzeby dawka moze by¢
zwigkszona po 1 do 2 tygodni do 2 mg doksazosyny raz na dobe, a nastgpnie do 4 mg doksazosyny raz na

dobe, w zaleznosci od reakcji pacjenta.




Maksymalna zalecana dawka wynosi 8 mg doksazosyny raz na dobe.

Do rozpoczecia leczenia zaleca si¢ nastepujacy schemat dawkowania:

Dzien 1-8 | tabletka Cardura 1 mg (1 mg doksazosyny) raz na dobe

Dzied 9-14 2 tabletki Cardura 1 mg (2 mg doksazosyny) raz na dobe
Nastepnie mozna indywidualnie zwigksza¢ dawkg do wymaganej dawki podtrzymujace].

Dawkowanie u pacjentow w podeszlym wieku:
Poniewaz farmakokinetyka doksazosyny nie zmienia sig u pacjentéw w podeszlym wieku, w tej grupie
pacjentéw mozna stosowaé normalne dawkowanie. Jednakze dawka leku powinna by¢ mozliwie jak

najmniejsza, za$ zwiekszanie dawki powinno odbywac sie pod $cista kontrola,

Dawkowanie u pacjentéw z zaburzong czynnosciq nerek:

Poniewaz farmakokinetyka doksazosyny nie zmienia si¢ u pacjentdow z zaburzona czynnoscig nerek i nie
wykazano, ze doksazosyna nasila istniejacg niewydolno$¢ nerek, w tej grupie pacjentéw mozna stosowal
normalne dawkowanie. Jednakze dawka leku powinna byé mozliwie jak najmniejsza, za$ zwiekszanie dawki
powinno odbywaé si¢ pod scista kontrola. Poniewaz doksazosyna wiaze si¢ w duZzym stopniu z biatkami

osocza, nie moze by¢ usuwana przez dialize.

Dawkowanie u pacjeniow z zaburzeniami czynnosci watroby:
Podczas podawania doksazosyny pacjentom z zaburzeniami czynnodci watroby nalezy zachowaé szczegélnag
ostroznos¢. Brak dodwiadczenia klinicznego w stosowaniu leku u pacjentdw z cigzka niewydolnoécia watroby

(patrz punkt 4.4 ).

Dawkowanie u dzieci:

Z uwagi na brak wystarczajacego doswiadczenia klinicznego, stosowanie doksazosyny u dzieci mie jest

zalecane,

Tabletki nalezy potyka¢ w calosdci, popijajac woda. Czas trwania terapii okresla lekarz.

4.3. Przeciwwskazania

Stosowanie preparatu Cardura jest przeciwwskazane:

— u pacjentow ze stwierdzona nadwrazliwoscig na pochodne chinazoliny (takie jak prazosyna, terazosyna,
doksazosyna) lub jakakolwiek substancje pomocnicza leku;

— U pacjentéw z niedocisnieniem lub niedocis$nieniem ortostatycznym w wywiadzie;

- u kobiet karmiacych piersia.




4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosei dotyczace stosowania

Niedocisnienie ortostatyczne

Rozpoczgeie leczenia: Z uwagi na wiasciwodei a-adrenolityczne doksazosyny, szczegdlnie na poczatku

leczenia, u pacjentéw moze wystapi¢ hipotonia ortostatyczna, objawiajaca sic zawrotami glowy i uczuciem
stabosci lub, rzadko, utrata przytomnoéci (omdlenia). Zaleca si¢ kontrolg cisnienia tetniczego na poczatku
leczenia, aby ograniczy¢ mozliwos¢ wystapienia objawdw ortostatycznych. Nalezy pouczyé pacjentéw, by w
poczatkowym okresie leczenia unikali sytuacji, w ktérych moze dojéé do urazu w przypadku zawrotow glowy

lub ostabienia.

Stosowanie u pacjentéw z ciezka choroba serca: Podobnie jak w przypadku pozostalych lekow
a-adrenolitycznych i innych lekéw rozszerzajacych naczynia, zaleca si¢ zachowanie ostroznosci podczas
podawania doksazosyny pacjentom z nastepujacymi ciezkimi chorobami serca:

- obrzgk phuc spowodowany zwezeniem aorty lub zwezeniem zastawki dwudzielnej,

- niewydolnos¢ serca przy wysokiej pojemnosei wyrzutowej,

- prawokomorowa niewydolno$¢ serca spowodowana zatorem phucnym tub wysigkiem osierdziowym,

- lewokomorowa niewydolno$¢ serca z niskim ci$nieniem napeiniania.

U pacjentow z cigzka choroba wienicows serca, szybkie i znaczne obnizenie ci$nienia tetniczego krwi moze

powodowac zaostrzenie dolegliwosci dusznicowych.

Stosowanie v pacjentdw z zaburzeniami czynno$ci watroby: Podobnie jak w przypadku innych lekéw w

cato$ci metabolizowanych w watrobie, nalezy zachowac szczegdlng ostroznosé przy podawaniu doksazosyny
pacjentom ze stwierdzona niewydolnodcig watroby. Z uwagi na brak doswiadczenia w stosowaniu leku u

pacjentow z ciezka niewydolnoscig watroby, podawanie leku tej grupie pacjentdw nie jest zalecane.

Stosowanie jednoczesnie z inhibiforami PDE-5: Podczas jednoczesnego podawania doksazosyny z

inhibitorem PDE-5 nalezy zachowal ostrozno$¢, poniewaz u niektérych pacjentdéw moze to prowadzi¢ do

objawowej hipotonii.

Lek nie powinien by¢ stosowany u pacjentéw z rzadko wystepujacy dziedziczna nietolerancjy galaktozy,
niedoborem laktazy typu Lapp lub zespotem zlego wchianiania glukozy i galaktozy.

Uwaga:

Pacjenci z fagodmym rozrostem gruczotu krokowego z jednoczesnym przekrwieniem gérnych drég
moczowych, przewleklymi infekcjami drég moczowych lub kamica pecherza moczowego nie powinni by¢

leczeni preparatem Cardura.

Zgodnie z ostrozng praktyka medyczna leki z tej grupy nie powinny byé podawane pacjentom z

przepelnieniem pecherza, bezmoczem lub postepujacy niewydolnoscia nerek.




4.5. Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakeji

Obserwowano nastgpujace interakcje leku Cardura podawanego jednoczeénie z nastepujacymi lekami fub

substancjami:
Dzialanie przciwnadci$nieniowe doksazosyny moze by¢ nasilone przez:
— inne leki obnizajgce ciénienie;
- leki rozszerzajace naczynia, lub azotany;
— inhibitory PDE-5 (np. syldenafil) (patrz punkt 4.4 ).
Dzialanie przeciwnadcisnieniowe doksazosyny moze byé ostabione przez:
— leki z grupy NLPZ;
— estrogeny;

— sympatykomimetyki.

Doksazosyna moze ostabiaé dziatanie dopaminy, efedryny, epinefryny, metaraminolu, metoksaminy oraz
fenylefryny na ci$nienie tgtnicze krwi oraz naczynia. Poniewaz nie ma danych dotyczacych interakeji z lekami
wplywajgqcymi na metabolizm watrobowy (np. cymetydyna), zaleca si¢ zachowanie szczegoinej ostroznosci w

podawaniu tych lekéw z doksazosyna.

Doksazosyna wigze sie z biatkami osocza w 98%. W badaniach in virro nie stwierdzono, by doksazosyna

wplywala na wigzanie z biatkami osocza digoksyny, warfaryny, fenytoiny lub indometacyny.

Podczas podawania leku Cardura w badaniach klinicznych nie stwierdzono interakcji z tiazydowymi lekami
moczopednymi, furosemidem, betablokerami, antybiotykami, doustnymi lekami hipoglikemizujacymi, lekami
zwiekszajacymi wydalanie kwasu moczowego i lekami przeciwzakrzepowymi. Jednakze brak jest danych z

oficjalnych badan nad interakcjami lekdw,

Doksazosyna moze zwigksza¢ aktywnosé reninows osocza oraz wydalanie kwasu wanilinomigdatowego z

moczem. Nalezy wziac to pod uwage podcezas interpretowania wynikdéw badan laboratoryjnych.

4.6. Cigza lub laktacia

Brak danych dotyczacych stosowania doksazosyny u kobiet cigzarnych. Przed zastosowaniem leku nalezy
rozwazy¢ potencjalne korzysci dla matki w stosunku do ryzyka dla plodu.

Nie wiadomo, czy doksazosyna po podaniu doustnym przenika do mleka kobiecego, jednakze dane z badan
przedklinicznych wskazuja, Zze doksazosyna jest obecna w mleku szezurzym. Ze wzgledu na nieznang
mozliwos¢ wystapienia dziatan niepozadanych u karmionego piersia niemowlecia, nalezy zdecydowad o
zaprzestaniu karmienia piersia lub odstawieniu leku. Stosowanie doksazosyny w okresie karmienia piersig jest

przeciwwskazane {patrz punkt 4.3).




4.7. Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdéw mechanicznych i obslugiwania urzadzen
mechanicznych w ruchu

Z uwagi na indywidualne reakcje na doksazosyne, zdolnos¢ do wykonywania takich czynnosci, jak
prowadzenie pojazdéw mechanicznych i obstugiwanie urzadzen mechanicznych w ruchu, lub wykonywanie
szczegblnych rodzajéw pracy wymagajacych utrzymywania réwnowagi moze byé pogorszone, szczegélnie na

poczatku leczenia, pe zwigkszeniu dawki, przejsciu na inny lek lub przy jednoczesnym spozywaniu alkoholu.

4.8, Dzialania niepoadane
Dziatania niepozadane wymienione ponizej zostaly uszeregowane zgodnie z klasyfikacja uktadéw i narzadow
oraz czgstosci wystepowania. Czgsto$é wystepowania ustalono jako: bardzo czgsto (2 1/10), czesto

(= 17100, < 1/10), niezbyt czesto (= 1/1000, < 1/100), rzadko (> 1/10 000, <1/1000), bardzo rzadko

(< 1/10 000).

Klasyfikacja ukladow
i narzadoéw
wg MedDRA

Czestosé

Dzialania niepozadane

Zaburzenia krwi i ukiadu
chionnego

bardzo rzadko

leukopenia, matoplytkowosé, niedokrwistodé

Zaburzenia ukladu
immunologicznego

bardzo rzadko

reakeje alergiczne

Zaburzenia metabolizmu i
odzywiania

niezbyt czesto

anoreksja, skaza moczanowa, pragnienie

Zaburzenia psychiczne

czesto

niepokdj, bezsennosc, nerwowosc

niezbyt czgsto

pobudzenie, depresja, chwiejno$é emocjonalna

Zaburzenia ukladu
nerwowego

bardzo czesto

bole glowy

czesto

zawroty glowy, parestezje, senno$c, apatia

niezbyt czesto

przeczulica, omdlenia, drzenie, sztywnosc migéni,

zaburzenie smaku, koszmary nocne, utrata pamieci

Zaburzenia oka

czesto

zaburzenia akomodacji

niezbyt czesto

lzawienie, Swiatlowstret

rzadko

zamglone widzenie

Zaburzenia ucha i blednika

niezbyt czesto

szum w uszach

Zaburzenia serca

czesto

kolatanie serca, tachykardia, bol w klatce piersiowe;j

niezbyt czesto

zawal serca, omdlenia, dusznica bolesna, arytmia

bardzo rzadko

bradykardia

Zaburzenia naczyniowe

czesto

hipotonia ortostatyczna, obrzeki

niezbyt czesto

niedokrwienie obwodowe




rzadko

zaburzenia mézgowo-naczyniowe

Zaburzenia oddechowe,
klatki piersiowej i

czesto

dusznosé¢, zatkany nos

niezbyt czesto

skurcz oskrzeli, zapalenie gardla, kaszel, krwawienie z

$rodpiersia
nosa
rzadko obrzek krtani
bardzo rzadko | niezyt nosa
Zaburzenia czesto béle brzucha, biegunka, niestrawnosé, suchosé w

zoladkowo-jelitowe

ustach, nudnosci, zaparcia

niezbyt czesto

wzdgcia, wymioty

Zaburzenia watroby i drog
Z6lciowych

niezbyt czesto zwigkszona aktywnos¢ enzymow watrobowych,
zbttaczka
rzadko zapalenie watroby, zastéj zdlci

Zaburzenia skory i tkanki
podskérnej

niezbyt czesto

lysienie, $wiad, plamica, wysypka

bardzo rzadko

pokrzywka

Zaburzenia mi¢Sniowo-
szkieletowe i tkanki lgcznej

czesto

skurcze miesni

niezbyt czesto

bole stawdw, bole plecdw, béle mieéni, ostabienie

miesni

Zaburzenia nerek i drog
moczowych

czesto

odczuwanie zwigkszonej potrzeby oddawania moczu,

czgstomocz

niezbyt czesto

nietrzymanie moczu, zaburzenia w oddawaniu moczu,

dysuria, wiclomocz

bardzo rzadko

krwiomocz, nyktynuria, zwigkszone stgzenie

kreatyniny w moczu i osoczu

Zaburzenia ukladu
rozrodezege i piersi

rzadko

priapizm, impotencja, wsteczna ejakulacji

bardzo rzadko

ginekomastia

Zaburzenia ogdlne i stany w
miejscu podania

czesto

oslabienie, uczucie zmeczenia, zte samopoczucie,

obrzegk vogélniony

niezbyt czgsto

bole, gorgezka, dreszcze, obrzek twarzy, uderzenia

goraca, bladosd¢

rzadko

obnizona temperatura ciala u pacjentéw w podesziym

wieku

Badania diagnostyczne

niezbyt czesto

hipokaliemia, zwigkszenie masy ciala

rzadko

hipoglikemia

bardzo rzadko

nieprawidfowe wyniki badan czynnosci watroby




4.9. Przedawkowanie
W przypadku przedawkowania prowadzacego do niedocisnienia nalezy podja¢ czynnosci podtrzymujace

ukiad sercowo-naczyniowy. Przywrécenie cisnienia tgtniczego krwi oraz normalizacje tetna mozna osiagnaé

poprzez ulozenie pacjenta na plecach.

Jesli powyzsze srodki sg niewystarczajace, wstrzas nalezy leczyé §rodkami zwiekszajacymi objetosé osocza.
W razie koniecznosci nalezy nastgpnie podaé leki wazopresyjne. Nalezy monitorowaé czynno$é nerek i w
razie potrzeby podja¢ dziatania podtrzymujace. Poniewaz doksazosyna wiaZze sie w wysokim stopniu

z biatkami, dializa jako metoda leczenia przedawkowania nie jest wskazana.

5. WELASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

5.1, Wlasciwosei farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna:

Leki przeciwnadcisnieniowe; kod ATC: CO2CA04

Leki stosowane w tagodnym rozroscie gruczotu krokowego; kod ATC: GO4CA

Doksazosyna dziala rozszerzajaco na naczynia poprzez selektywne i kompetencyjne blokowanie
postsynaptycznych a-adrenoreceptorow. Podanie doksazosyny pacjentom 2z nadci$nieniem tetniczym

powoduje obniZenie ci$nienia tgtniczego krwi poprzez zmniejszenie obwodowego oporu naczyniowego.

Po podaniu jednorazowej dawki dobowej dzialanie leku utrzymuje si¢ przez 24 godziny po podaniu. Po
rozpoczgeiu leczenia nastgpuje stopniowe obnizenie cisnienia tgtniczego krwi, moga w tym czasic wystapic
reakcje ortostatyczne. Maksymalne dziatanie leku nastgpuje po 2-6 godzinach po podaniu. U pacjentéw z
nadcisnieniem tetniczym wartos$¢ cisnienia krwi podczas podawania doksazosyny byfa podobna w pozycji

stojacej i lezace].

U pacjentéw z objawowym fagodnym rozrostem gruczotu krokowego doksazosyna poprawia wyniki badan
urodynamicznych i lagodzi objawy. Dziatanie leku wynika z selektywnego blokowania receptoréw a-

adrenergicznych w migéniach gruczotu krokowego i pecherza moczowego.

Nie stwierdzono rozwijania sig¢ telerancji na lek. Rzadko obserwowano zwigkszenie aktywnosci reninowej

osocza i tachykardie.

Badania kliniczne wykazaly, ze doksazosyna wywiera korzystny wplyw na lipidy, umiarkowanie obnizajac
stezenie trigliceryddw, cholesterolu catkowitego oraz frakcji LDL w osoczu, Obserwowano umiarkowane
zwigkszenie stosunku cholesterolu HDL do cholesterolu catkowitego (okoto 4% do 13% wartosci pierwotnej).

Kliniczne znaczenie powyzszych zjawisk pozostaje do ustalenia.




Wstepna ocena wynikéw badania ALLHAT (ang. Antihypertensive and Lipid-Lowering Treatment fo Prevent
Heart Attack Trial) wykazala, ze zmniejszenie ryzyka wystapienia ciezkiej niewydolnosci serca u pacjentéw z
nadcisnieniem oraz z co najmniej jeszcze jednym czynnikiem ryzyka CHC, przyjmujacych doksazosyne, jest
okoto dwukrotnie nizsze niz u pacjentow leczonych chlorotalidonem. Ponadto ryzyko wystgpienia cigzkich
komplikacji sercowo-naczyniowych bylo u tych pacjentow o 25% wyisze niz w grupie otrzymujacej

chiorotalidon.

Z uwagi na powyzsze wyniki, rami¢ badania ALLHAT obejmujace doksazosyne zostalo zakonczone. W
chwili zakonczenia badania nie bylo réznic co do przyczyn $miertelnosci. PowyZsze wyniki nie zostaty

jeszcze poddane ostatecznej ocenie.

Wykazano, Ze leczenie doksazosyng prowadzi do zahamowania przerostu lewej komory serca oraz

zwigkszenia wrazliwosci na insuling u pacjentéw z zaburzeniami gospodarki weglowodanowej.

5.2. Wiasciwosci farmakokinetyezne
Po podaniu doustnym doksazosyna jest dobrze wchianiana, osiggajac maksymalne stgzenie we krwi po 2
godzinach od podania. Doksazosyna wiaze si¢ w 98,3% z biatkami osocza. Eliminacja z osocza jest

dwufazowa, a okres péttrwania wynosi 22 godziny, dzieki czemu mozliwe jest dawkowanie raz na dobe.

Dane dotyczace dziatania lekow wplywajacych na metabolizm watrobowy (np. cymetydyna) u pacjentéw z
niewydolnoscia watroby sa ograniczone. W badaniu klinicznym z udzialem 12 pacjentéw z umiarkowana
niewydolnoscig watroby, po jednokrotnym podaniu doustnym doksazosyny obserwowano wzrost AUC o 43%
i obnizenie klirensu o 40%. Podobnie jak w przypadku innych lekdw w catosci metabolizowanych w
watrobie, nalezy zachowa¢ szczegélng ostrozno$é przy podawaniu doksazosyny pacjentom ze stwierdzong

niewydolnodcia watroby (patrz punkt 4.4 }.

Doksazosyna wiaze si¢ w 98,3% z biatkami osocza. Doksazosyna jest w znacznym stopniu metabolizowana,
Mniej niz 5% dawki leku jest wydalane w postaci niezmienionej. Badania w grupie pacjentéw w podesztym
wicku oraz z niewydolnoscia nerek nie wykazaly istotnych roznic we wiasciwosciach farmakokinetycznych.
Biodostepnoséé po podaniu doustnym wynosi okolo 65%.

Doksazosyna jest metabolizowana gloéwnie drogg O-demetylacji i hydroksylacji.

5.3. Przedldiniczne dane o bezpieczenstwie.
Badania na zwierzetach w zakresie bezpieczenstwa farmakologicznego, toksycznosci przewleklej,

mutagennosci oraz rakotworczosel nie wykazaty zadnych zwiekszonych zagrozen dla stosowania u ludzi,




6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1. Wykaz substancji pomocniczych

Celuloza mikrokrystaliczna, laktoza, karboksymetyloskrobia sodowa, magnezu stearynian, sodu

laurylosiarczan.

6.2. Niezgadnoscel farmaceuntyczne

Nie dotyczy.

6.3. Okres waznosci

5 lat.

6.4. Specjalne $rodki estroznoSci przy przechowywaniu

Nie przechowywa¢ w temperaturze powyzej 30°C. Przechowywaé w suchym miejscu.

6.5. Rodzaj i zawartos¢ opakowania

Blistry z folii A/PVC/PVDC zawierajgce 30 tabletek.

6.6. Szczegdlne Srodki ostroznoSci dotyczace usuwania i przygotowania leku do stosowania

Bez specjalnych wymagan.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU

Pfizer GmbH

Pfizerstr.1, 76139 Karlsruhe, Niemcy

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

R/3569

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU/ DATA
PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

13.04.1995r./18.05.2000r./23.05.20051./30.06.20061./25.07.2007r.

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU CHARAKTERYSTYKI
PRODUKTU LECZNICZEGO

e L ag. 77
a :

iF




