BILAGI

FORTEGNEL SE OVER L AGEMIDLETS/L £GEMIDLERNES NAVNE,
L AGEMIDDEL FORM (ER), STYRKE(R), INDGIVEL SESVEJ(E), ANSOGER(E),
INDEHAVER(E) AF MARK EDSF@RINGSTILLADELSE | MEDLEMSSTATERNE

Bemaxkning: Dette produktresumé og denne etikettering og indlaegsseddel er de samme som
dem, der var vedlagt Kommissionens afger else af denne artikel 29-indbringelse vedr grende
laegemidler indeholdende Doxazosin mesilat. Teksten havde gyldighed pa davaer ende tidspunkt.

Efter Kommissionens afger else skal medlemsstater nes kompetente myndigheder ajourfere

produktoplysninger ne efter behov. Dette produktresumé, denne etikettering og indlaegsseddel
repraesenterer derfor ikke ngdvendigvis den aktuelle tekst.
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Indehaver af Saernavn L asgemiddelform  Indgivelsesve

Medlemsstat markedsferingstilladelse  Ansgger Styrke
Danmark Generics [UK] Ltd., Station Doxagamma 4mg Depottabletter oral anvendelse

Close, Potters Bar,
Herts,EN6 1TL. Det
Forenede Kongerige
Tif.: 00 44 1707 853000
Fax: 00 44 1707 650734

Det Forenede Generics [UK] Ltd., Doxzogen XL 4mg 4mg Depottabletter oral anvendelse
Kongerige Station Close, Potters Bar, Tablets

Herts,EN6 1TL. Det

Forenede Kongerige

TIf.: 00 44 1707 853000

Fax: 00 44 1707 650734
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BILAG I
FAGLIGE KONKLUSIONER OG BEGRUNDEL SER FOR ZANDRING AF

PRODUKTRESUME(ER), ETIKETTERING OG INDLZAGSSEDDEL FREMLAGT AF
EMEA
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FAGLIGE KONKLUSIONER

SAMLET RESUME AF DEN FAGLIGE VURDERING AF Doxagamma 4 mg depottabletter og
detilknyttede navne ( sebilag I)

CHMP var af den opfattelse, at biozkvivalensen efter indgivelse af en enkelt dosis i to forskellige
biozkvivalensundersegelser (undersggelse 463/04 og 1995/04-05) og indgivelse af flere doser
(undersogelse 5208/02-3) wvar blevet tilstrekkeligt pévist i overensstemmelse med CHMP’s
retningslinjer. De observerede forskelle i verdien for T, er beskedne, og C.x.verdien for
testtabletten er ikke hgjere end for den oprindelige tablet. Disse forskelle vil sandsynligvis ikke kunne
resultere i klinisk relevante bivirkninger. Virkningen af en enkelt dosis af testpreeparatet var konstant i
alle undersogelserne, og der foreligger tilstrekkelig sikkerhed for, at de fremlagte steady-state-
resultater er repreesentative for andre batcher. Underseogelsen for interaktion med fedevarer blev ikke
gennemfort i overensstemmelse med CHMP’s retningslinjer. Undersegelsens resultater viste
imidlertid, at der ingen vasentlige forskelle er mellem de to produkter, nar de indtages samtidig med
fodevarer. Siden 2002 er der bragt over 44 000 000 generiske tabletter med denne formulering pa
markedet, og tusindvis af personer har skiftet fra det oprindelige praparat til det generiske
leegemiddel. Hidtil er der ikke indberettet om bivirkninger, som kan tenkes at vere forbundet med en
hurtigere frigivelse af doxazosin. Firmaet har endvidere forpligtet sig til at gennemfore en overvigning
af legemidlet efter markedsforingen.

Endelig er lighedspunkterne blevet tilstrekkeligt pavist. Enhver yderligere tvivl med hensyn til
vaesentlige lighedspunkter er blevet fjernet, idet ansegeren forpligter sig til at gennemfore en
overvagning af legemidlet efter markedsferingen. CHMP er af den opfattelse, at leegemidlet ikke
afviger veesentligt fra det oprindelige laegemiddel med hensyn til sikkerhed og virkning.

BEGRUNDELSER FOR /AENDRING AF PRODUKTRESUME(ER), ETIKETTERING OG
INDL AGSSEDDEL

Eftersom

- hensigten med indbringelsen var at opnd enighed om, hvor vidt frigivelsesprofilen for
Doxagamma 4mg depottabletter og de tilknyttede navne afviger vasentligt fra det oprindelige
leegemiddel og eventuelt medferer oget forekomst af bivirkninger sdsom hypotension og
svimmelhed, hvorvidt der er vasentlige forskelle i1 resultaterne af testbatcher i
enkeltdosisfasen af undersggelserne 5208 og 1995, hvor vidt ansggeren ved udformningen af
bioxkvivalensundersogelserne afviger fra CHMP’s retningslinjer, navnlig nar det gelder
virkningen af fodevarer, og spergsmélet om, hvorvidt denne afvigelse medferer, at
undersggelserne ikke er tilstrekkeligt folsomme til at kunne registrere forskelle mellem
preeparaterne,

- det ikke er sandsynligt, at de eventuelle observerede forskelle mellem referencepraparatet og
den generiske udgave vil pavirke oplysningerne i produktresuméet,

- det af ansaggeren foresldede produktresumé, etikettering og indlaegsseddel er blevet vurderet pa
grundlag af den forelagte dokumentation, den faglige dreftelse i udvalget og den foreslédede
ordlyd i den ajourferte udgave af Guideline on Summary of Product Characteristics fra
oktober 2005 og den seneste QRD-model,

anbefaler CPMP, at der udstedes markedsferingstilladelse(r) for Doxagamma 4 mg depottabletter og
de tilknyttede navne (se bilag I). Produktresumé, etikettering og indlaegsseddel fremgar af bilag II1.
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BILAG I

PRODUKTRESUME, ETIKETTERING OG INDL AGSSEDDEL

5/26



PRODUKTRESUME
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1 LAGEMIDLETSNAVN

Doxagamma 4 mg depottabletter og dermed forbundne navne [se Bilag I]

2 KVALITATIV OG KVANTITATIV SAMMENSATNING

En depottablet indeholder 4 mg doxazosin (som mesilat).

For en komplet liste over hjeelpestoffer er anfort under pkt. 6.1.

3 LAGEMIDDELFORM

Depottablet
Hvide, runde bikonvekse tabletter med patrykt “DL” pa den ene side.

4  KLINISKE OPLYSNINGER

4.1 Terapeutiskeindikationer

Essentiel hypertension.
Symptomatisk behandling af benign prostatahyperplasi.

4.2 Dosering og indgivelsesmade

Doxagamma 4 mg depottabletter og dermed forbundne navne kan tages med eller uden mad.
Tabletterne skal sluges hele med en tilstreekkelig mengde vaske. Depottabletterne ber ikke tygge,
dele eller knuse tabletten.

Den maksimal anbefalede dosis er 8 mg doxazosin én gang daglig.

Essentiel hypertension:
Voksnes:
Saedvanligvis 4 mg doxazosin én gang daglig. Om nedvendigt kan dosis ages til 8 mg én gang daglig.

Doxagamma 4 mg depottabletter og dermed forbundne navne kan anvendes som monoterapi eller i
kombination med andre leegemidler, f.eks. et thiaziddiuretikum, et beta-adrenoreceptorblokerende
middel, en calciumantagonist eller en ACE-hammer.

Symptomatisk behandling af prostatahyperplasi:
Voksne:

Saedvanligvis 4 mg én gang daglig. Om nedvendigt kan dosis oges til 8 mg doxazosin én gang daglig.

Doxagamma 4 mg depottabletter og dermed forbundne navne kan anvendes til ved benign
prostatahyperplasi (BPH) patienter, der er enten hypertensive eller normotensive, da endringer i
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blodtrykket hos normotensive patienter er klinisk usignifikant. Hos hypertensive patienter behandles
begge tilstande samtidigt.

AHdre:

Samme dosering som for voksne.

Patienter med nedsat nyrefunktion:

Da der ikke er nogen @ndring i farmakokinetikken hos patienter med nedsat nyrefunktion, og da der
ikke er nogen tegn p4, at doxazosin forvaerrer eksisterende nedsat nyrefunktion, kan normal dosering
generelt anvendes til disse patienter.

Patienter med nedsat |everfunktion:

Doxazosin ber gives med s&rlig forsigtighed til patienter med tegn pa nedsat leverfunktion. Da der
ikke findes klinisk erfaring fra patienter med sver leverinsufficienss, anbefales anvendelsen ikke til
disse patienter (se pkt 4.4).

Bgarn og unge:
Doxagamma 4 mg depottabletter og dermed forbundne navne anbefales ikke til patienter under 18 ar
gamle.

4.3 Kontraindikationer

- Overfolsomhed over for det aktive stof, andre quinazoliner (f.eks. prazosin, terazosin) eller
over for hjelpestofferne.

- Benign prostatahyperplasi og samtidig obstruktion af evre urinveje, kroniske
urinvejsinfektioner eller bleresten.

- Overflow af blaren, anuri eller progressiv nyreinsufficiens

- Anamnese med gsofageal eller gastrointestinal obstruktion eller bedemt som veerende udsat
for eget risiko for sddanne obstruktioner

- Amning

4.4 Seerligeadvarder ogforsigtighedsregler vedrgrende brugen

Patienter med akutte hjertesygdomme:

Doxazosin ber gives med forsigtighed til patienter med folgende akutte hjertesygdomme:
Lungeodem som et resultat af aorta- eller mitralstenose, hjertesvigt ved hgjt output, hejresidig
hjertesvigt som et resultat af lungeemboli, perikardial effusion og venstresidig ventrikuleer
hjerteinsufficiens med lavt fyldningstryk.

Hos hypertensive patienter med en eller flere yderligere risikofaktorer for kardiovaskuler lidelse, ber
doxazosin ikke anvendes som et enkelt middel som ferstevalgs behandling af hypertension grundet en
mulig eget risiko for udvikling af hjertesvigt.

Ved indledningen af behandlingen eller ggning af dosis ber patienten overvéges for at minimere
muligheden for posturale virkninger, f.eks. hypotension og synkope. Hos patienter behandlet for
benign prostatahyperplasi og uden hypertension er &ndringer i middelblodtrykket sma, men
hypotension, svimmelhed, traethed forekommer hos 10 - 20% af patienterne, og edem og dyspnee
forekommer hos mindre end 5% af patienterne. Man ber passe serlig pa hypotensive patienter eller
patienter med kendt ortostatisk dysregulation, der tager doxazosin for at behandle benign
prostatahyperplasi (BPH). De ber oplyses om den mulige risiko for skader og forsigtighedstiltag for at
minimere ortostatiske symptomer.

Patienter med nedsat |everfunktion:
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Doxazosin ber gives med forsigtighed til patienter med tegn pa lettere til moderat nedsat leverfunktion
(se pkt. 5.2). Da der ikke findes klinisk erfaring fra patienter med sver leverinsufficiens, anbefales
anvendelse til disse patienter ikke. Der anbefales ogsa forsigtighed, nar doxazosin gives somtidig med
leegemidler, der kan ave indflydelse pé levermetabolismen (f.eks. cimetidin).

Doxazosin ber anvendes med forsigtighed til patienter med diabetisk autonom neuropati.

Doxazosin kan gve inflydelse pa plasma reningaktivitet og udskillelse i urinen af vaniljemandelsyre.
Dette bar tages i betragtning, nar laboratoriedata fortolkes.

45 Interaktioner med andreleegemidler og andreformer for interaktion

Doxazosin er steerkt bundet til plasmaproteiner (98%). In vitro data for humant plasma indikerer, at
doxazosin ikke har nogen virkning pa proteinbindingen af digoxin, warfarin, fenytoin eller
indometacin.

Doxazosin er blevet administreret sammen med thiaziddiuretika, furosemid, beta-blokerende midler,
antibiotika, orale hypoglykamiske midler, urikosuriske midler eller antikoagulantia uden
bivirkningersreaktioner. Doxazosin forsteerker den blodtrykssenkende virkning af andre
antihypertensiver. Non-steroide antirheumatika eller gstrogener kan nedsztte den antihypertensive
virkning af doxazosin.

Sympatomimetika kan nedsette den antihypertensive virkning af doxazosin; doxazosin kan nedsatte
blodtrykket og vaskulare reaktioner for dopamin, efedrin, epinefrin, metaraminol, methoxamin og
fenylefrin.

Der foreligger ikke nogen undersagelser vedrerende interaktioner med midler, der gver inflydelse pa
levermetabolismen.

4.6 Graviditet og amning

Der foreligger ikke tilstraekkelige data om brugen af doxazosin hos gravide kvinder.
Dyreundersggelser har vist nedsat fetal overlevelse ved hgje doser (se pkt. 5.3). Doxagamma 4 mg
depottabletter og dermed forbundne navne ber ikke anvendes under graviditet, medmindre der er et
klart behov.

Doxagamma 4 mg depottabletter og dermed forbundne navne er kontraindicerede under amning, da
leegemidlet akkumuleres i maelken hos ammende rotter (se pkt. 5.3), og der er ingen oplysninger om
udskillelsen af l&egemidlet i human modermalk.

Alternativt skal amning stoppes, hvis behandling med Doxagamma 4 mg depottabletter og dermed
forbundne navne er uundgéelig.

4.7  Virkninger paevnen til at fare motorkeretgj eller betjene maskiner

Doxagamma 4 mg depottabletter og dermed forbundne navne har moderat indflydelse pa evnen til at
kere bi log betjene maskiner, iser i begyndelsen af behandlingen.

4.8 Bivirkninger

Forekomsten af bivirkninger skyldes hovedsagelig l&gemidlets farmakologiske egenskaber, og
hovedparten af bivirkningerne var forbigdende.

Bivirkningsprofilen i kliniske afprevninger hos patienter med benign prostatahyperplasi svarede til
den, der ses ved hypertension.

9/26



Bivirkningerne, der betragtes som mindst muligvis relateret til behandlingen, er angivet nedenfor efter
legemets organklassesystem og absolutte hyppighed. Hyppigheder er defineret som meget almindelig
(=1/10); almindelig (>1/100 til <1/10); usaedvanlig (>1/1000 til <1/100); sjelden (>1/10.000 til
<1/1000); meget sjeelden (<1/10.000).

Sygdomme i blod- og lymfesystem:
Meget sjelden: Reduktion i erythrocytter, leukocytter og thrombocytter

Sofskiftesygdomme og er naaringsbetingede sygdoomme:
Usadvanlig: Terst, hypokalizemi, podegra

Sjelden: Hypoglycemi

Meget sjelden: Stigning i serum urea.

Psykiske lidelser:

Almindelig: Apati

Usadvanlig: Mareridt, hukommelsestab, folelsesmeessig ustabilitet
Sjeelden: Depression, agitation

Sygdomme i nervesystemet:

Almindelig: Muskelkramper, traethed, malaise, hovedpine, somnolens
Useadvanlig: Tremor, muskelstivhed

Sjeelden: Parastesi

@jensygdomme:

Almindelig: Akkomoderingsforstyrrelser
Usadvanlig: Tareflad, fotofobi

Sjeelden: Sleret syn

Sygdomme i det ydre og indre gre:
Usadvanlig: Tinnitus

Hjertesygdomme:
Almindelig: Palpitationer, brystsmerter
Usadvanlig: Arytmi, angina pectoris, bradykardi, takykardi, myokardieinfarkt

Karsygdomme:

Almindelig: Svimmelhed, adem, ortostatisk fejlregulering
Usadvanlig: Postural hypotension, perifer iskaemi, synkope
Sjelden: Cerebrovaskulare forstyrrelser

Sygdomme i andedradsorganer, brysthule og mediastinum:
Almindelig: Dyspnee, rhinit

Usadvanlig: Epistaxi, bronkospasmer, hoste, faryngit
Sjeelden: Larynxedem

Gastrointestinale sygdomme:

Almindelig: Konstipation, dyspepsi

Usadvanlig: Anorexi, gget appetit, smagsforstyrrelser
Sjeelden: Abdominalt ubehag, diaré, opkastning

Sygdommei lever og galdevee:
Sjeelden: Ikterus, forhgjede levertal

Sygdomme i hud og subkutane vear:
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Usadvanlig: Alopecia, gdem i ansigtet/generelt edem
Sjeelden: Udslet, pruritus, purpura

Sygdomme i bevaggeapparatet og bindeveev:
Useadvanlig: Muskelsmerter, arthralgi, muskelsvaghed

Sygdommei nyrer og urinveje:

Almindelig: Hyppigt enske om at lade vandet, gget vandladning, sen ejakulation
Usadvanlig: Inkontinens, vandladningsforstyrrelser, dysuri

Sjeelden: impotens, priapisme

Meget sjelden: Stigning i serum creatinin.

Almene lidelser og reaktioner pa indgivel sesstedet:
Almindelig: Astheni

Usadvanlig: Redmen, feber/kulderystelser, bleghed
Sjeelden: Lav legemstemperatur hos &ldre

Sarlig forsigtighed:
Postural hypotension og i sjeldne tilfaelde synkope kan forekomme ved begyndelsen af behandlingen, iser
ved meget hgje doseringer, men ogsa nar behandlingen genoptages efter en pause.

49 Overdosering

Symptomer:
Hovedpine, svimmelhed, bevidstleshed, synkope, dyspnee, hypotension, palpitationer, takykardi,
arytmi. Kvalme, opkastning. Muligvis hypoglykami, hypokalieemi.

Behandling:
Symptomatisk behandling. Ngje kontrol af blodtrykket. Da doxazosin er staerkt bundet til
plasmaproteiner er dialyse ikke indiceret.

5 FARMAKOLOGISKE EGENSKABER

5.1 Farmakodynamiske egenskaber

Farmakoterapeutisk klassifikation: Alfa-adrenoreceptorantagonister
ATC-kode: C02CA04

Hypertension:

Administration af Doxagamma 4 mg depottabletter og dermed forbundne navne hos hypertensive
patienter medferer en klinisk signifikant reduktion af blodtrykket som et resultat af en reduktion i den
systemiske vaskulere modstand. Denne virkning menes at vere et resultat af selektiv blokade af alfa-
1-adrenoreceptorer lokaliseret i vaskulaturen. Med én gang daglig dosering er klinisk signifikante
reduktioner i blodtrykket tilstede gennem dagen og ved 24 timer efter dosering. Hovedparten af
patienterne kontrolleres med den indledende dosis pa Doxagamma 4 mg depottabletter og dermed
forbundne navne, Hos patienter med hypertension var faldet i blodtrykket under behandling med
Doxagamma 4 mg depottabletter og dermed forbundne navne det samme i bade siddende og stidende
stilling.
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Patienter behandlet med doxazosin tabletter med umiddelbar frigivelse mod hypertension kan
overfores til Doxagamma 4 mg depottabletter og dermed forbundne navne, og dosis titreret opad efter
behov, mens virkning og tolerans bibeholdes

Tilvenning er ikke blevet observeret under leengerevarende behandling med doxazosin. @gning i
plasma renin aktivitet og takykardi er sjeldent blevet set under leengerevarende behandling.
Doxazosin har en gavnlig virkning pé blodlipider med signifikant egning af HDL/total cholesterol
ratio (ca. 4-13% af base line vaerdierne) og signifikant reduktion af totale glycerider og total
cholesterol. Den kliniske relevans af disse fund er stadigvaek ukendt.

Behandling med doxazosin har vist sig at resultere i regression af venstre ventrikuler hypertrofi,
haemning af thrombocytophobning sédvel som forbedret kapacitet af vaevsplasminogen-aktivator. Den
kliniske relevans af disse fund er stadig usikker. Yderligere forbedrer doxazosin insulinfelsomheden
hos patienter med forringet folsomhed over for insulin, men ogsé med hensyn til dette fund er den
kliniske relevans stadig usikker.

Doxazosin har vist sig at vaere fri for metaboliske bivirkninger og er passende for behandling af
patienter med samtidig eksisterende astma, diabetes, venstre ventrikular fejlfunktion eller podagra

Prostatahyperplasi:

Administration af Doxagamma 4 mg depottabletter og dermed forbundne navne til patienter med
prostatahyperplasi resulterer i en signifikant forbedring af urodynamikken og symptomer som et
resultat af en selektiv blokade af alfa-adrenoreceptorer lokaliseret prostatas muskelstroma, kapsel og
hals.

De fleste af patienterne med prostatahyperplasi kontrolleres med den indledende dosis.

Doxazosin har vist sig at vere en effektiv blokker af 1A undertype af alfa-adrenoreceptorer, der udger
mere end 70% af de adrenerge undertyper i prostata.

Henover det anbefalede doseringsomrade har Doxagamma 4 mg depottabletterne og dermed
forbundne navne kun lille eller ingen virkning pé blodtrykket hos normotensive patienter med benign
prostatahyperplasi (BPH).

5.2 Farmakokinetiske egenskaber

Absor ption:

Efter oral administration af terapeutiske doser, bliver doxazosin i Doxagamma 4 mg depottabletter og
dermed forbundne navne godt absorberet med peak blodniveauer gradvis naet ved 6 til 8 timer efter
dosering. Peak plasmaniveauer er omkring en tredjedel af niveauet opnaet efter administration af
doxazosin tabletter med umiddelbar frigivelse. Bolgedalsniveauer ved 24 timer er imidlertid de samme
for begge formuleringer. De farmakokinetiske egenskaber ved doxazosin i Doxagamma 4 mg
depottabletter og dermed forbundne navne leder til en mindre variation i plasmaniveauer.
Peak/bglgedalsratio for Doxagamma 4 mg depottabletter og dermed forbundne navne er mindre end
halvdelen af den for doxazosin tabletter med umiddelbar frigivelse.

Ved steady-state var den relative biotilgengelighed for doxazosin fra Doxagamma 4 mg depottabletter
og dermed forbundne navne sammenlignet med den umiddelbare frigivelsesform 54% ved 4 mg dosis
og 59% ved 8 mg dosis.

Distribution:
Cirka 98% af doxazosin er proteinbundet i plasma. Fordelingsvolumen: 1 liter/kg.

Biotransformation:
Doxazosin bliver omfattende metaboliseret med <5% udskilt som uandret produkt Doxazosin bliver
primert metaboliseret ved O-demethylering og hydroxylering.

Elimination:
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Plasmaeliminationen er bifasisk med den terminale eliminationshalveringstid vaerende 22 timer, og
dette giver derfor basis for doseringen én gang daglig.

Adre:
Farmakokinetiske undersogelser med doxazosin depottabletter hos @ldre har vist, at der ikke er
signifikante @ndringer sammenlignet med yngre patienter.

Nedsat nyrefunktion:
Farmakokinetiske undersogelser med doxazosin hos patienter med nedsat nyrefunktion viste heller
ikke nogen signifikante endringer sammenlignet med patienter med normal nyrefunktion.

Nedsat |everfunktion:

Der er kun begrensede data vedrerende patienter med nedsat leverfunktion og om virkningerne af
leegemidler, der vides at have indflydelse pa levermetabolismen (f.eks. cimetidin). I en klinisk
undersagelse af 12 forsggspersoner med moderat nedsat leverfunktion resulterede en administration af
en enkeltdosis doxazosin i en ggning af AUC pa 43% og et fald i oral clearance pé cirka 40%.
Behandling med doxazosin hos patienter med nedsat leverfunktion ber udferes med forsigtighed (se
pkt. 4.4)

53 Prakliniske sikkerhedsdata

Prakliniske data afslerede ingen sarlige farer for mennesker baseret pa konventionelle undersggelser
af sikkerhedsfarmakologi, gentagen dosis toksicitet, genotoksicitet og carcinogenicitet. Undersogelse
af gravide kaniner og rotter ved daglige doseringer, der resulterede i plasmakoncentrationer pa
henholdsvis 4 og 10 gange den humane eksponering (C,,.x 0g AUC), afslerede ikke bevis for skade pa
fotus. Et dosisregime péa 82 mg/kg/dag (8 gange den humane eksponering) var forbundet med nedsat
fotal overlevelse.

Undersggelser af ammende rotter, der fik en enkelt oral dosis radioaktiv doxazosin, gav en
akkumulering i modermealken med en maksimal koncentration pa omkring 20 gange sterre end
moderens plasmakoncentration. Radioaktivitet blev fundet at krydse placenta efter oral administration
af maerket doxazosin til gravide rotter.

6 FARMACEUTISKE OPLYSNINGER

6.1 Fortegnelse over hjadpestoffer

Tabletkerne:

Makrogol
Mikrokrystallinsk cellulose
Povidon K 29-32
Butylhydroxytoluen (E321)
a-Tocopherol

Kolloidalt vandfrit silica
Natriumstearylfumarat

Tabletovertraek:

Methacrylsyre - ethylakrylat copolymer (1:1) Dispersion 30 procent
Kolloidalt vandfrit silica

Makrogol 1300-1600

Titaniumdioxid (E171)
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6.2 Uforligeligheder

Ikke relevant

6.3 Opbevaringstid

3ar

6.4 Seslige opbevaringsforhold

Dette leegemiddel kreever ingen sarlige forholdsregler vedrerende opbevaringen.

6.5 Emballage (art ogindhold)

Blister (PVC/PVDC/aluminium)

Asker med 10, 20, 28, 30, 50, 56, 60, 90, 98, 100, 140 (10x14) tabletter
Kalenderpakninger med 28 og 98 depottabletter

Enhedsdoseringspakning med 50 x 1

HDPE tabletbeholder
Pakningssterrelser: 100, 250 tabletter

Ikke alle pakningssterrelser er nedvendigvis markedsfort.

6.6 Seligeforholdsregler ved bortskaffelse

Ingen serlige forholdsregler.

7 INDEHAVER AF MARKEDSFZRINGSTILLADEL SEN

[Udfyldes nationalt]

8 MARKEDSFZRINGSTILLADELSESNUMMER (NUMRE)

[Udfyldes national]

9 DATOFORFZRSTE TILLADELSE/FORNYELSE AF TILLADELSEN

[Udfyldes nationalt]
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10 DATO FOR ZANDRING AF TEKSTEN

[Udfyldes nationalt]
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ETIKETTERING

16/26



OPLYSNINGER, DER SKAL ANF@RES PA DEN YDRE EMBALLAGE

FAESKE

| 1 LAGEMIDLETSNAVN

Doxagamma 4 mg depottabletter og dermed forbundne navne [se Bilag I]
Doxazosin

| 2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER

Hver depottablet indeholder 4 mg doxazosin (som mesilat).

| 3. LISTE OVER HJALPESTOFFER

Indeholder butylhydroxytoluen (E321)

| 4. LAGEMIDDELFORM OG INDHOLDSM ANGDE (PAKNINGSSTYRREL SE)

10 depottabletter
20 depottabletter
28 depottabletter
30 depottabletter
50 depottabletter
56 depottabletter
60 depottabletter
90 depottabletter
98 depottabletter
100 depottabletter
140 depottabletter

| 5. ANVENDEL SESMADE OG INDGIVEL SESVEJ(E)

Oral anvendelse
Tages efter laegens anvisninger.
Lees indlaegssedlen inden brug.

BORN

6. ADVARSEL OM, AT LAEGEMIDLET SKAL OPBEVARESUTILGANGELIGT FOR

Opbevares utilgengeligt for bern.

| 7. EVENTUELLE ANDRE S£ERLIGE ADVARSLER

8. UDL@BSDATO

Udlegbsdato:

E S/AERLIGE OPBEVARINGSBETINGEL SER
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10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF
UBRUGTE L A£GEMIDLER ELLER AFFALD FRA SADANNE

| 11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARK EDSF@RINGSTILLADELSEN

[Udfyldes nationalt]

|12  MARKEDSF@RINGSTILLADEL SESNUMMER (NUMRE)

[Udfyldes nationalt]

| 13. FREMSTILLERENSBATCHNUMMER

Lot

| 14. GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDLEVERING

[Udfyldes nationalt]

| 15. INSTRUKTIONER VEDR@RENDE ANVENDEL SEN

‘ 16. INFORMATION | BRAILLE-SKRIFT

[Udfyldes nationalt]
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MINDSTEKRAV TIL OPLYSNINGER PA BLISTERKORT ELLER BLISTERSTRIPS

BLISTER

|1 LAGEMIDLETSNAVN

Doxagamma 4 mg depottabletter og dermed forbundne navne [se Bilag I]
Doxazosin

| 2. NAVN PA INDEHAVEREN AF MARKEDSF@RINGSTILLADEL SEN

[Udfyldes nationalt]

3. UDL@BSDATO

Udlebsdato:

| 4. BATCHNUMMER

Lot

| 5. ANDET
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MINDSTEKRAV TIL DEN UMIDDELBARE EMBALLAGE

HDPE TABLET BEHOLDER

1 LAGEMIDLETSNAVN

Doxagamma 4 mg depottabletter og dermed forbundne navne [se Bilag I]
doxazosin

‘ 2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER

Hver depottablet indeholder 4 mg doxazosin (som mesilat).

‘ 3. LISTE OVER HJALPESTOFFER

Indeholder butylhydroxytoluen (E321)

‘ 4, LAGEMIDDELFORM OG INDHOLDSM ANGDE (PAKNINGSSTJRREL SE)

100 depottabletter
250 depottabletter

5. ANVENDEL SESMADE OG INDGIVEL SESVEJ(E)

Oral anvendelse
Tabletter skale sluges hele. Ma ikke tygges, deles eller knuses.
Las indlegssedlen inden brug.

6. ADVARSEL OM, AT LAEGEMIDLET SKAL OPBEVARESUTILGANGELIGT FOR
BORN

Opbevares utilgengeligt for bern.

‘ 7. EVENTUELLE ANDRE S ERLIGE ADVARSLER

8. UDL@BSDATO

Udlebsdato:

‘ 9. SAERLIGE OPBEVARINGSBETINGEL SER

10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF
UBRUGTE L/AGEMIDLER ELLER AFFALD FRA SADANNE

‘ 11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSF@RINGSTILLADEL SEN

[Udfyldes nationalt]
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‘ 12 MARKEDSFZRINGSTILLADELSESNUMMER (NUMRE)

[Udfyldes nationalt]

‘ 13. FREMSTILLERENSBATCHNUMMER

Lot

‘ 14. GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDLEVERING

[Udfyldes nationalt]

‘ 15. INSTRUKTIONER VEDRYRENDE ANVENDEL SEN

‘ 16. INFORMATION | BRAILLE-SKRIFT

[Udfyldes nationalt]
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INDL AGSSEDDEL
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INDLAGSSEDDEL: INFORMATION TIL BRUGEREN

Doxagamma 4 mg depottabletter og dermed forbundne navne [se Bilag I]
(Doxazosin)

L aes hele denne indlasgsseddel omhyggeligt, inden De begynder at tage dette laegemiddel.

- Gem indlegssedlen. De far muligvis behov for at laese den igen.

- Kontakte Deres laege eller apotek, hvis De har yderligere spergsmal.

- Dette laegemiddel er ordineret til Dem personligt. De ber ikke give det videre til andre. Det
kunne skade dem, selv om deres symptomer er de samme som Deres egne.

- Hvis en bivirkning bliver alvorlig, eller De bemarker nogen form for bivirkninger, som ikke er
navnt i denne indleegsseddel, ber De fortaelle det til Deres lege eller apotek.

Denne indlaegsseddel fortadler:

1. Hvad Doxagamma 4 mg depottabletter og dermed forbundne navne er, og hvad de anvendes til

2. Hvad De skal gare, for De begynder at tage Doxagamma 4 mg depottabletter og dermed
forbundne navne
Hvordan De tager Doxagamma 4 mg depottabletter og dermed forbundne navne
Hvilke mulige bivirkninger Doxagamma 4 mg depottabletter og dermed forbundne navne har
Hvordan De opbevarer Doxagamma 4 mg depottabletter og dermed forbundne navne
Yderligere oplysninger

AN NS

1 HVADDOXAGAMMA 4MG DEPOTTABLETTER OG DERMED FORBUNDNE
NAVNE NAVNE ER, OG HVAD DE ANVENDESTIL

Deres medicin er i form af en ’depottablet. Den indeholderdoxazosin, der herer til en gruppe af
leegemidler, der kaldes alfa-blokkere. Doxagamma 4 mg depottabletter og dermed forbundne navne
kan behandle forhgjet blodtryk (hypertension) ved at afslappe blodkarrene i kroppen og senke
blodtrykket. Doxagamma 4 mg depottabletter og dermed forbundne navne kan ogsa gives til mend,
der lider af en forsterret prostatakirtel, da det kan afslappe musklerne og dermed tillade urinen at
passerer lettere

2 HVAD DE SKAL GYRE, FIR DE BEGYNDER AT TAGE DOXAGAMMA 4MG
DEPOTTABLETTER OG DERMED FORBUNDNE NAVNE

De bgar ikke tage Doxagamma 4 mg depottabletter og dermed forbundne navne

e hvis De har taget et legemiddel indeholdende Doxazosin eller et lignende laegemiddel, f.eks.
Prazosin, og De har féet en allergisk reaktion

e hvis De er overfolsom over for nogen af indholdsstofferne i tabletten

e hvis De har eller har haft nogen form for obstruktion af fordejelseskanalen

e hvis De har nyreproblemer, sisom blaeresten, vandladningsbesver eller lider af hyppige
urinvejsinfektioner

Ve sarligforsigtig med at anvende Doxagamma 4 mg depottabletter og dermed forbundne
navne

e hvis De har en hjertesygdom eller en hjertetilstand

e hvis De har problemer med leveren

23/26



e hvis De har sukkersyge
e Hyvis De skal have taget en blodpreve, da Doxagamma 4 mg depottabletter og dermed forbundne
navne kan pévirke visse testresultater

Fortal det til Deres lege, hvis noget af ovenstidende galder for dem.

10.1 Indtagelse af anden medicin

Forteel det til Deres lege, hvis De allerede tager noget af folgende:
e Andre leegemidler til at seenke blodtrykket
e Smertestillende midler, der kaldes non-steroide inti-inflammatoriske midler (NSAID’er), f.eks.
Ibuprofen
e Medicin, der indeholder gstrogen
e Medicin, der indeholder dopamin, metaraminol, methoxamin, adrenalin (epinefrin), hoste- og
forkelelsesmidler, der kan indeholde efedrin, fenylefrin

Hvis De tager eller for nylig har taget andre l&egemidler, ber De oplyse Deres lge herom, ogsé hvis
der er tale om ikke-receptpligtige legemidler.

Hvordan man tager Doxagamma 4 mg depottabletter og dermed forbundne navne sammen med
mad og drikkevarer

Doxagamma 4 mg depottabletter og dermed forbundne navne kan tages sammen med eller efter
maden.

Graviditet og amning
De ma ikke tage Doxagamma 4 mg depottabletter og dermed forbundne navne, hvis De er gravid eller
ammer. Tal forst med Deres laege.

Bilkgar sel og betjening af maskiner

Lad vaere med at kere eller betjene maskineri, hvis De foler dem mindre opmarksom, mens De tager
denne medicin. Det er mere sandsynligt ved starten af behandlingen , eller hvis Deres laege ager Deres
dosis.

3 HVORDAN DE TAGER DOXAGAMMA 4 MG DEPOTTABLETTER OG DERMED
FORBUNDNE NAVNE

Deres leege har bestemt, hvilken dosis der er bedst til Dem. Folg Deres laeges henvisninger og lad vere
med selv at endre dosis. De ber snakke med Deres lage eller apotek, hvis de ikke er sikker.

e  Synk tabletterne hele med et helt glas vand
e Kan tages med eller uden mad
e  Tabletterne ma ikke tygges, braekkes over eller knuses

Voksneinklusive eddre

Den sedvanlige startdosis er én Doxagamma 4 mg depottabletter og dermed forbundne navne tablet én
gang daglig. Om nedvendigt kan Deres leege age denne dosis til den maksimale pa to tabletter én gang
om dagen

Til behandling af hypertension kan Deres l&ge give Dem anden medicin, der skal tages sammen med
Doxagamma 4 mg depottabletter og dermed forbundne navne.

Doxagamma 4 mg depottabletter og dermed forbundne navne vil sandsynligvis ikke pavirke Deres
blodtryk, medmindre De lider af hypertension.

Deres tabletter med "modificeret frigivelse’ er specielt udformet til langsom frigivelse af leegemidlet
fra tabletskallen, Skallen nedbrydes ikke, men passerer igennem kroppen. Den tomme tablet vil blive
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udskilt i Deres affforing. De skal ikke vaere bekymret, hvis De laegger merke til tabletskallen i deres
affering.

Hvis Detager flere Doxagamma 4 mg depottabletter og dermed forbundne navne, end De bar
Kontakt Deres laege eller skadestuen pa det nermeste hospital med det samme. Tag alle tiloverblevne
tabletter og beholderen med dem.

Hvis De glemmer at tage Doxagamma 4 mg depottabletter og dermed forbundne navne
Tag den, sa snart De kommer i tanke om den. Hvis det nasten er tid til den naeste dosis, sé lad vare at
tage en dobbeltdosis, men fortsat som for.

Hvis De holder op med at tage Doxagamma 4 mg depottabletter og dermed forbundne navne
Lad vare med pludselig at holde op med at tage Deres medicin, da det kan medfere alvorlige
@ndringer i Deres blodtryk.

Sparg Deres lege eller apotek, hvis De har yderligere spergsmal.

4 HVILKE MULIGE BIVIRKNINGER DOXAGAMMA 4 MG DEPOTTABLETTER OG
DERMED FORBINDNE NAVNE HAR

Som alle andre leegemidler kan Doxagamma 4 mg depottabletter og dermed forbundne navne have
bivirkninger, selvom ikke alle far bivirkninger.

Almindelige bivirkninger, der ses hos mere end 1 patient ud af 100, omfatter: Svimmelhed, folelse af
usedvanlig traethed eller alem utilpashed, opsvulmen af anklerne, palpitationer, hoved pine,
brystsmerter, sgvninghed, muskelkramper, konstipation, fordgjelsesbesver, andened, lebende naese,
forsinket ejakulation, hyppig trang til at lade vandet og sleret syn.

Usadvanlige bivirkninger,der ses hos faerre end 1 patient ud af 1.000, men hos farre end 1 ud af 100
patienter, omfatter: Opsvulmen af of ansigt og krop, felelse af svaghed, kolde fingre og ter,
svimmelhed ved at sta op, en hurtig eller uregelmaessig hjerterytme, en langsom hjerterytme, angina,
kraftige brystsmerter, besvaer med vejrtraekningen, tremor, muskelstivhed, svaghed eller smerter,
smertende eller opsvulmede led, andring i appetitten, hartab, naseblod, hoste, ondt i opsvulmet hals,
lave kaliunniveauer, folelse af tarst, podagra, mareridt, hukommelsestab, humerskift, tab af
blarekontrol, eller mindre hyppig trang til at lade vandet, ringen for grerne og smagsandringer.
Sjeldne bivirkninger, der ses hos flere end 1 patient ud af 10.000. menn fzrre end 1 ud af 1.000,
omfatter depression, folelse af rastloshed, stikken og prikken, et allergisk udslet, klgende rad hud,
mavesmerter, diaré, veerende syg, en has stemme, besvimelse, tab af bevidsthed, gulsot,
leverforandringer, lavt blodsukker, impotens, vedvarende erektion.

Meget sjeldne bivirkninger ses hos mindre end 1 ud af 10.000 patienter omfatter eendringer i blodet og
en stigning i blod- og creatininniveauer.

Hyvis en bivirkning bliver alvortlig, eller De bemearker nogen form for bivirkninger, som ikke er naevnt
I denne indlegsseddel, ber De fortelle det til Deres lege.

5 HVORDAN DE OPBEVARER DOXAGAMMA 4 MG DEPOTTABLETTER OG
DERMED FORBUNDNE NAVNE:

Opbevares utilgengeligt for bern.

Anvend Doxagamma 4 mg depottabletter og de dermed forbundne navne ikke efter udlgbsdato, som er

angivet pa blisterpakningen.
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Dette leegemiddel kreever ingen sarlige forholdsregler vedrerende opbevaringen.
Medicinen ma ikke tilfores spildevand eller husholdningsaffald. Sperg Deres apotek, hvad de skal
gore ved medicin, der ikke l&ngere er nedvendig. Disse forholdsregler er med til at beskytte miljoet.

6 YDERLIGERE OPLYSNINGER

Hvad Doxagamma 4 mg depottabletter og der med forbundne navne indeholder

- Det aktive stof er 4 mg doxazosin som doxazosinmesilat).

- De gvrige indholdsstoffer er makrogol, mikrokrystallinsk cellulose, povidon,
butylhydroxytoluen (E321), a-Tocopherol, kolloidalt vandfrit silica, natriumstearyl fumarat,
methacrylsyre copolymer og titaniumdioxid (E171).

Hvordan Doxagamma 4 mg depottabletter og dermed forbundne navne ser ud og
pakningssterrelsen

Doxagamma 4 mg depottabletter og dermed forbundne navne tabletter er hvide, runde, bikonvekse
tabletter med “DL” pétrykt.

De findes i PVC/PVDC/aluminium blisterpakninger, der indeholder 28 tabletter [10, 20, 30, 50, 56,
60, 90, 98, 100, 140 (10x14) tabletter og i HDPE tabletbeholdere med 100, 250 tabletter.

Indehaveren af markedsferingstilladelsen og fremstiller
[Udfyldes nationalt]

Dette lasgemiddel er godkendt i EEA medlemsandene under falgende navne:
[Udfyldes ved afslutningen af proceduren]

Denneindlaggsseddel blev senest godkendt den [Udfyldes national].
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