SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS
1. HEITI LYFS

Cardosin Retard 4 mg fordatofiur.

2. VIRK INNIHALDSEFNI OG STYRKLEIKAR
Hver fordatafla inniheldur: 4 mg doxazosin (semifags

Sja lista yfir 6ll hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM
Fordatafla.

Hvitar, kringléttar, tvikaptar téflur, merktar mé&d..
Steerd: bykkt 3,2 — 4,2 mm. bvermdl 8,0 — 8,4 mm.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1 Abendingar

- Haprystingur (essential hypertension).
- Medferd vid einkennum godkynja staekkunar blodtskiéils.

Doxazésin hentar ekki sem fyrsta medferd. Fyriklspga sem ekki hafa svarad medferd med 6drum
lyfjum eda hafa frAbendingu fyrir notkun annarrfdyma nota doxazosin i einlyflamedferd.

Annars skal takmarka notkunina vid medferd i sanmisgtt med 6drum blédprystingslaekkandi lyfjum
sem annan eda pridja valkost.

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Til inntoku.
Cardosin Retard fordatoflur ma taka med eda an fadflunum skal kyngja heilum asamt naegilegum
vokva. Fordatdflurnar ma ekki tyggja, brjéta eddjmy

Heesti rddlagdi skammtur er 8 mg einu sinni & dag.

Haprystingur af 6pekktum orsékum:

Fullordnir: Venjulegur skammtur er 4 mg af doxamdginu sinni & dag.
Skammtinn ma auka i 8 mg af doxazdsini einu sirddagef naudsyn krefur.
Pad getur tekid allt upp i fjérar vikur ad na akjdkegum arangri.

Cardosin Retard fordatoflur er haegt ad nota ei@aeda samtimis 6dru lyfi, t.d. tiazid pvagraesilyfi
beta- blokka, kalsiumgangaloka eda ACE-hemli.

Medferd vid einkennum godkynja staekkunar blodrdinéils:
Fullordnir: Venjulegur skammtur er 4 mg af doxamdginu sinni a dag.
Skammtinn ma auka i 8 mg af doxazdsini einu sirdagef naudsyn krefur.



Cardosin Retard fordatoflur ma nota hja sjuklingmed gddokynja steekkun i blédruhalskirtli hvort
sem peir eru med haprysting eda edlilegan blédipiy,gbar sem breytingar & bl6dprystingi peirra sem
hafa edlilegan blodprysting eru ekki kliniskt maek@r. Hja sjaklingum med haprysting eru badir
sjukdomar medhondladir samhlida.

Aldradir; S6mu skammtar og hja fulloronum.

Sjuklingar med skerta nyrnastarfseriar sem engin breyting verdur a lyfjahvérfum hiklingum
med skerta nyrnastarfsemi, og engin merki eru umlexdzosin auki pa skerdingu sem fyrir er &
nyrnastarfsemi, ma nota venjulega skammta hja pesgiklingum.

Sjuklingar med skerta lifrarstarfsenmBeeta skal sérstakrar varadar vid notkun doxasdgéns
sjuklingum med skerta lifrarstarfsemi. Engin klknfgynsla liggur fyrir vardandi sjuklinga med mikio
skerta lifrarstarfsemi og aettu slikir sjuklingai pkki ad nota lyfid. (Sja kafla 4.4).

Notkun hja bérnum og unglingurotkun Cardosin Retard fordataflna er ekki radléja sjuklingum
undir 18 ara aldri.

4.3 Frabendingar
Frabendingar fyrir notkun doxazasins eru fyrirrgdiida hopa

- Sjuklingar med pekkt ofnaemi fyrir kinazolinund(tprazosini, terazdsini, doxazosini) eda
einhverju hjalparefnanna.

- Sjaklingar med ségu um stédubundinn lagprysting.

- Sjuklingar med gbédkynja staekkun blédruhalskimigssamtimis teppa i efri pvagfeerum,
langvarandi pvagfeerasykingar eda nyrnasteinar.

- Sjuklingar med s6gu um teppu i pérmum eda vélatdkaeinhverskonar prengingu i
meltingarvegr-

- Konur med barn & brjosti(Sja kafla 4.6).

- Sjuklingar med lagan bl6aprystihghypotension)

Doxaz6sin er eetlad sem einlyfjamedferd hja sjukimginnad hvort med pvagblddru sem yfirfyllist
eda heldur ekki pvagi med eda an versnandi nynmnadil

! Fyrir sjuklinga sem taka adeins fordatofluna.
ZA adeins vio um abendinguna um h4prysting.
% A adeins vid um abendinguna um godkynja steekkubdrishalskirtli

4.4  Sérstok varnadarord og varudarreglur vid notkun

Upplysingar til sjuklinga:Veita a sjuklingum upplysingar um ad doxazosidédflur a ad kyngja i
heilu lagi. Sjuklingar mega ekki tyggja, brjota edglja téflurnar.

I sumum fordatoflum er virka efnid umlukid hjupirseskki meltist og er hannadur til pess ad stjérna
losun lyfsins dr toflunum. Taflan sjalf leysist ékkpp og skilst pvi ad lokum tém Gt dr likamanum.
Upplysa parf sjaklinga um ad hafa ekki &hyggjurt jstitku sinnum sjéist eitthvad i haegdum sem likist
toflu.

Ef doxazosin fordatoflur fara markteekt hradar irgeg meltingarveginn en edlilegt er (t.d. eftir
skurdadgerd) getur pad dregid Ur frasogi lyfsins.
| lj6si pess hve helmingunartimi doxazésin er laragkliniskt mikilveegi pessa 0ljost.

Vid upphaf medferdaVegna alfa-blokkandi verkunar doxazésins getust@uprystingsfall sem
einkennist af svima og mattleysi, eda sjaldnar riteddarleysi (yfirlidi), komid fram sérstaklega i
upphafi medferdar. bvi er radlagt ad fylgjast mEdprystingi i upphafi medferdar.




Fraeda & sjuklinga um heettuna a réttstoduprystitigsfead peir eigi ad fara varlega og ad fordast
meidsli ef peir fa svima eda mattleysi.

Notkun hja sjuklingum med brada hjartasjukdémikt og fyrir nnur blodprystingslyf med
aedavikkandi verkun skal geeta varudar vio notkuraddsins hja sjuklingum med eftirtalda brada
hjartasjukdéma:

- lungnabjag vegna Gseedar- eda miturlokuprengsla

hjartabilun vid hatt utfall

- haegri hjartabilun vegna lungnasegareks eda gbllissvokva (pericardiac effusion)
- vinstri slegilsbilun med lagum fylliprystingi.

Notkun hja sjuklingum med skerta lifrarstarfsel@ins og vid a um o6ll lyf sem umbrotna ad fullu i
lifur skal nota doxaz6sin med geetni handa sjukingoed einkenni skertrar lifrarstarfsemi.
Kliniska reynslu skortir af notkun lyfsins fyrindflinga med alvarlega lifrarsjdkdéma og pvi er nmtk
lyfsins ekki raologo fyrir pessa sjuklinga.

Notkun dsamt PDE-5 blokkaSamhlida medferd med doxazosini og phosphodiestérdlokka (t.d.
sildenafil, tadalafil og vardenafil) getur valdi&gprystingi med einkennum hja sumum sjuklingum.
Til ad minnka haettu & stodubundnum lagprystingiki radlagt ad hefja medferd med
phosphodiesterasa-5-blokka nema sjuklingurinnjaveegi & alfa-blokka medferd.

Notkun hja sjuklingum sem gangast undir dreradgéii® (Intraoperative Floppy Iris Syndrome) er
tegund prengingar a sjaéldrum og hefur komid fradndveradgerd hja sumum sjuklingum sem eru a
eda hafa adur fengid medferd med tamsulosini.staka tilfellum hefur IFIS komid fram eftir
medferd med 68rum alfa-1 blokkum og er ekki haegitiddka flokkaverkun.

par sem IFIS getur aukiod fylgikvilla dreradgerdalakpplysa augnskurdlaekninn um naverandi eda
fyrri notkun alfa-1 blokkara.

4.5 Milliverkanir vid 6nnur lyf og adrar milliverka nir

Samhlida medferd med doxazoésini og PDE-5 blokkk gildenafil, tadalafil og vardenafil) getur leitt
til lagprystings med einkennum hja sumum sjuklingisia kafla 4.4).
Engar rannsoknir hafa verid framkveemdar med doxaZosdatoflum.

Doxaz6sin er ad verulegu leyti préteinbundid i mlag98%).In vitro upplysingar um plasma manna
benda til pess ad doxazosin hafi engin ahrif éembtndingu digoxins, warfarins, fenytoins eda
indometasins.

Venjulegar doxazosin toflur hafa verid notadaiiskum rannséknum asamt tiazid pvagraesilyfjum,
fur6semidi, beta-blokkum, bolgueydandi verkjalyfiusgklalyfjum, sykursykislyfjum til inntdku,
pvagsyrugigtarlyfjum og segavarnarlyfjum an millikana.

Samt sem adur eru nidurstoour formlegra millivedtannsékna ekki faanlegar.

Doxaz6sin eykur bléoprystingsleekkandi ahrif annalfa-blokka og blédprystingsleekkandi lyfja.

Opin, slembir6dud, lyfleysu-stjornud rannsékn sehhgilbrigdir karimenn budust til ad taka patt i,
par sem ein 1 mg tafla af doxazdésini var gefind deaf fjogurra dagaannsokn a cimetidini til
inntoku (400 mg tvisvar a dag) endadi med 10% andania medal AUC fyrir doxazdosin og engum
tolfreedilega marktaekum breytingum & medgl®g medal helmingunartima fyrir doxazasin.
10% aukningin & medal AUC fyrir doxazésin med cidiet er innan breytileika milli einstaklinga
(27%) af meodal AUC fyrir doxazdsin med lyfleysu.

4.6 Medganga og brjéstagjof

Vid medhondlun & haprystingi:
EKki liggja fyrir fullneegjandi gogn vardandi notkiyfsins hja pungudum konum.
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Doxaz6sin aetti pvi adeins ad nota fyrir pungadaukef hugsanlegur avinningur er meiri en
aheettan.po6 vanskopun hafi ekki komid fram i dyratihum hafa minnkadar lifslikur fosturs hja
dyrum sem fa hda skammta komid fram (sja kafla. 5.3)

Doxaz6sin aetti ekki ad nota medan & brjostagjdfdstepar sem doxazdsin safnast upp i mjolk hja
mjolkandi rottum og engar upplysingar liggja fyaim Utskilnad doxazdsins i brjéstamjélk kvenna.

Sé notkun doxazoésins naudsynleg skal brjéstagjtif(s@ kafla 5.3).

Vid godkynja blodruhalskirtilssteekkun:
Pessi kafli a ekki vio.

4.7  Ahrif & heefni til aksturs og notkunar véla

Cardosin Retard fordatoflur hafa nokkur ahrif & miagF aksturs og notkun véla, einkum i upphafi
medferdar.

4.8 Aukaverkanir

Tioniflokkun: Mjog algengarX1/10), algengarx1/100 til <1/10), sjaldgeefar1/1.000 til <1/100), mjog
sjaldgeefarx1/10.000 til <1/1.000) koma drsjaldan fyrir (<1/00)

MedDRA Tioni Aukaverkanir

Flokkun eftir liffeerum

Sykingar af véldum sykla og | Algengt Ondunarfaerasyking,

snikjudyra bvagfeerasyking

Bl6d og eitlar Koma 0rsjaldan fyrir Hvitfrumnafeed, blodflagnafeed

Oneaemiskerfi Sjaldgeefar Ofnaemissvorun

Efnaskipti og neering Sjaldgeefar Lystarleysi, pvagsyrugigt, aukin

matarlyst

Gedraen vandamal Sjaldgaefar Kvioi, punglyndi, svefnleysi
Koma drsjaldan fyrir AEsingur, taugaveiklun

Taugakerfi Algengar Svimi, héfudverkur, syfja
Sjaldgeefar Heilabloofall,

Snertiskynsminnkun
(hypoesthesia), yfirlid, skjalfti

Koma drsjaldan fyrir Svimi vid réttstddu, naladofi
(paresthesia)
Augu Koma 0rsjaldan fyrir Oskyr sjon
Tioni ekki pekkt Intraoperative Floppy Iris
Syndrome (sja kafla 4.4)
Eyru og volundarhus Algengar Svimi
Sjaldgaefar Eyrnasud

Hjartslattaronot, hradtaktur




Hjarta

Algengar

Sjaldgeefar

Hjartadng, hjartadrep

Koma 0rsjaldan fyrir

Haegtaktur, hjartslattaroregla

AEdar Algengar Lagprystingur,
réttstdouprystingsfall
Koma 0rsjaldan fyrir Andlitsrodi

Ondunarfeeri, brjosthol og
midmaeeti

Algengar

Berkjubdlga, hésti, maedi,
nefslimubdlga

Sjaldgeefar

Bl6onasir

Koma drsjaldan fyrir

Berkjukrampi

Meltingarfeeri

Algengar

Kvidverkir, meltingartruflanir,
munnpurrkur, 6gledi

Sjaldgeefar

Haegdatregda, nidurgangur,
upppemba, uppkést, maga- og
garnabolga

Tioni ekki pekkt

Brenglad bragdskyn

Lifur og gall

Sjaldgaefar

Oedlileg lifrarprof

Koma 0rsjaldan fyrir

Gallteppa, lifrarbolga, gula

HUd og undirhud

Algengar

Klaoi

Sjaldgeefar

Utbrot

Koma 0rsjaldan fyrir

Harlos, purpuri, ofsakladi

Stodkerfi og stodvefur

Algengar

Bakverkur, voovawer

Sjaldgeefar

Lidverkir

Koma drsjaldan fyrir

Vdovakrampar, vodvaslappleik

Nyru og pvagfeeri

Algengar

Blodrubdlga, lausheldipivagi

Sjaldgeefar

pvaglatstregda, blodmiga, auk
tioni pvaglata

in

Koma drsjaldan fyrir

pvaglatstruflanir, neeturmiga,
ofsamiga, aukin pvagmyndun

Axlunarfaeri og brjost

Sjaldgeefar

Getuleysi

Koma drsjaldan fyrir

Kvenlegt karlbrjést, standpina

Tioni ekki pekkt

Ofugt sadlat (retrograde
ejaculation)




Almennar aukaverkanir og Algengar préttleysi, brjostverkur,
aukaverkanir a ikomustad infldensulik einkenni, Gtleegur
bjugur
Sjaldgaefar Verkir
Koma drsjaldan fyrir breyta, lympa, bjugur i atidli
Rannsoknanidurstéour Sjaldgaefar pPyngdaraukning

49 Ofskdmmtun

Ef ofskdmmtun leidir til bléoprystingsfalls, skatax leggja sjuklinginn a bakid og lata héfudio anu
niour. Medhdndla skal einkenni ef vid 4. Par sexaddsin er ad verulegu leyti bundio
plasmaproéteinum er skilun ekki radlogo.

5.  LYFJAFREDILEGAR UPPLYSINGAR
5.1  Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Alfa-blokki.
ATC flokkur: C 02 CA 04

Haprystingur:

Notkun Cardosin Retard fordataflna hja sjuklingumdmaprysting veldur kliniskt marktaekri laekkun
a blooprystingi vegna leekkunar & vionami i aedurasiéhrif eru talin vera vegna sértaekrar hdmlunar
alfa-1-adrenvirkra vidtaka i @dunum. Med skdmmiuan ginni & dag faest kliniskt markteek laekkun &
bléaprystingi sem helst allan daginn og i 24 kludkamdir eftir inntéku skammts.

Stjérnun blédprystings neest hja flestum sjaklingmed notkun 4 mg upphafsskammts af Cardosin
Retard fordattflum. Hja sjuklingum med haprystirag leekkun blédprystings vid medferd med
Cardosin Retard fordatoflum svipud baedi i sitjaogluppréttri stoou.

Sjuklingar sem medhondladir eru med venjulegum dosin toflum gegn haprystingi geta skipt yfir a
Cardosin Retard fordatoflur og auka ma skammta [gditifum, an pess ad verkun lyfsins og pol
sjuklinganna gagnvart pvi breytist.

Ekki hefur ordid vart vid polmyndun vid langtimakoh doxazosins. Mjog sjaldan hefur komid fram
aukin renin virkni i plasma og hradtaktur vid ldnganotkun.

Doxazosin hefur jakveed ahrif & bloofitu med marktdedekkun HDL/heildarkoélesterolhlutfalls (u.p.b.
4-13% af grunngildum) og marktaekri laekkun heildgsglida og heildarkdlesterdls.
Kliniskt gildi pessa er pd ekki fullpekkt.

Synt hefur verid fram & ad pykknun i vinstri sldgifur gengio til baka vio medferd med doxazosini,
samlodun blédflagna hefur verid hindrud auk pess giekni segalosunar (plasminogen-activator) i
vefjum er aukin. Kliniskt gildi pessa er p6 ekKilfekkt. Doxazdsin eykur einnig insulinnaemi hja
sjuklingum med skert insulinnaemi, en kliniskt gpdiss er somuleidis litt pekkt.

Synt hefur verid fram & ad doxazosin hefur ekkigsteed ahrif & efnaskipti og lyfio hentar til
medhondlunar & sjuklingum sem hafa astma, sykursikrta starfsemi vinstri slegils eda

pvagsyrugigt.

Steekkun blédruhalskirtils:

Cardosin Retard fordatoflur audvelda pvaglat hjglsjgum med steekkun blédruhalskirtils.

Anhrif & staekkun blédruhalskirtils eru talin stafesértaekri homlun alfa-adrenvirkra vidtaka i vodsfav
og hyai blédruhdlskirtils og i blédruhalsinum.



Vid medhondlun einkenna steekkunar blodruhélskin@egir upphafsskammtur hja flestum
sjuklingum.

Doxazésin hefur reynst virkur hemill undirflokks Bfa-vidtaka sem eru meira en 70% af
adrenvirkum undirflokkum i blodruhalskirtli.

Vid notkun raddlagdra skammta Cardosin Retard fafé@ hafa einungis komid fram minnihéattar, eda
engin ahrif, & blodprysting sjuklinga med gdokysiaekkun i blodruhalskirtli og edlilegan
bléaprysting.

5.2 Lyfjahvorf

Frasog:

Eftir inntoku radlagdra skammta af Cardosin Refardatoflum frasogast doxazdsin vel og neest
hamarksbldadpéttni u.p.b. 6 til 8 klukkustundumrafintéku. Hamarksplasmapéttnin er um pad bil
pridjungur péttninnar sem faest eftir inntoku veagra doxazosin taflna. Lagstyrkur (trough levels)
eftir 24 klukkustundir er hins vegar svipud. Lyfijanfafreedilegir eiginleikar doxazdésins i Cardosin
Retard fordatdflum leiddi til minnihattar breytingaplasmapéttni. Hlutfall hamarkspéttni/ lagstyrks
hja Cardosin Retard fordattflum er minna en helmifgess sem pad er hja venjulegum doxazdsin
toflum.

Pegar jafnveegi hafdi nddst var hlutfallslegt adgelogazosins ar Cardosin Retard fordatoéflum midad
vid venjulegar toflur 54% fyrir 4 mg skammtinn 0§% fyrir 8 mg skammtinn.

Dreifing:
Um pad bil 98% dozaxdsins er proteinbundid i plasma

Umbrot:
Umbrot doxazésins eru mikil og innan vid 5% er llidlsem 6ébreytt lyf. Doxazésin er adallega
umbrotid med O-afmetyleringu og hydroxyleringu.

Brotthvarf:
Brotthvarf ar plasma er tvifasa og er helmingumairdndanlegs brotthvarfs 22 klukkustundir sem er
grundvollur fyrir skémmtun einu sinni a dag.

Aldradir:
Rannsoknir a lyfjahvorfum doxazdsins hja éldrudeiddu ekki i ljos marktaekan mun samanborid
vid yngri sjuklinga.

Skert nyrnastarfsemi:
Rannsoknir a lyflahvorfum doxazosins hjé sjuklingonad skerta nyrnastarfsemi leiddu ekki i ljos
verulegan mun samanborid vid sjuklinga med edlilegaastarfsemi.

Skert lifrarstarfsemi:

Takmorkud gogn eru til vardandi sjuklinga med skdiftarstarfsemi og um ahrif lyfja sem vitad er ad
hafa ahrif & umbrot i lifur (t.d. cimetidin). [ kiskri rannsékn & 12 sjuklingum med midlungi skerta
lifrarstarfsemi leiddi gjof staks skammts af doxsimd til 43% staekkunar & flatarmali undir
bl6dpéttniferli (AUC) og u.p.b. 40% minnkunar & i@imsun eftir inntbku um munn.

Pvi skal geeta varudar vid medferd med doxazésansjiaklingum med skerta lifrarstarfsemi (sja kafla
4.4).

5.3 Forkliniskar upplysingar

Forkliniskar upplysingar benda ekki til neinnarssgkrar haettu fyrir menn, samkveemt hefdbundnum
dyrarannsoknum & lyfjafreedilegu 6ryggi, eiturverkomeftir endurtekna skammta, eiturverkunum a
erfdaefni og krabbameinsvaldandi &hrifum. Rannsékfiungudum kaninum og rottum med
dagsskommtum sem géfu plasmapéttni samsvarandisavmegar 4 sinnum og hins vegar 10 sinnum
edlilegri Utsetningu hja monnum (& og AUC), syndu ekki fram & fosturskada.
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Skammtur sem svarar 82 mg/kg/sdlarhring (8 sinnélileg Utsetning hja ménnum) hafdi i fér med
sér minnkadar lifslikur fésturs.

P

syndi ad lyfid safnast upp i briostamjolk og naditpi lyfsins um 20 sinnum haerra gildi en
plasmapéttni lyfsins hja médurinni. | ljés kom adisiavirka Iyfid for yfir fylgju i pungudum rottum
eftir inntéku geislamerkts doxazoésins.

6. LYFJAGERDARFR/EPILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hijalparefni

Toflukjarni:

Polyetylenoxio

Orkristalladur sellulési

Pévidon K 29-32

Buatylhydroxytéluen (E321)

All-rac-a-Tokoferol

Vatnsfri kisilkvoda

Natriumsterylfamarat

Tofluhao:

Metakrylsyru — etylakrylat samfj6llida 1:1 Dreif@%
Vatnsfri kisilkvoda

Makrogol 1300-1600

Titantvioxio (E171)

6.2 Osamrymanleiki

A ekki vid.

6.3 Geymslupol

4 ar.

6.4 Sérstakar varudarreglur vid geymslu

Engin sérstok fyrirmaeli eru um geymsluadstaeduingts
6.5 Gerd ilats og innihald

PVC/PVDC/alpynnustrimlar.

Pynnupakkningar med: 10, 28, 30, 50, 98 og 100atdifeum.
Ekki er vist ad allar pakkningasteerdir séu marketdss

6.6 Sérstakar varudarreglur vio férgun

Engin sérstok fyrirmeeli.



7. MARKADSLEYFISHAFI

Actavis Nordic A/S

@rnegardsvej 16

2820 Gentofte

Danmarku

8. MARKABDSLEYFISNUMER

1S/1/04/014/01

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKABSLEYFIS/ENDURNYJU NAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu atgafu markadsleyfis 21. septar2bé4.

Dagsetning endurnyjunar markadsleyfis 20. feb20&9.

10. DAGSETNING ENDURSKOBDUNAR TEXTANS

19. februar 2010.



