sp.zn. sukls201055/2021
SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU
1.  NAZEV PRIPRAVKU
Kamiren 2 mg tablety
Kamiren 4 mg tablety
2. KVALITATIVNi A KVANTITATIVNI SLOZENI

Kamiren 2 mg: Jedna tableta obsahuje doxazosinum 2 mg (jako doxazosini mesilas 2,43 mg).
Kamiren 4 mg: Jedna tableta obsahuje doxazosinum 4 mg (jako doxazosini mesilas 4,86 mg).

Pomocna latka se znamym G¢inkem: laktosa (ve form& monohydratu).
Tablety 2 mg | Tablety 4 mg
Laktosa 38 mg 76 mg

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3.  LEKOVA FORMA

Tableta

Kamiren 2 mg: bilé, kulaté ploché tablety se zkosenymi hranami a s pulici ryhou na jedné strané.
Tabletu Ize rozdé¢lit na stejné davky.

Kamiren 4 mg: bilé, kulaté ploché tablety se zkosenymi hranami a s pulici ryhou na jedné strané.
Tabletu Ize rozdé¢lit na stejné davky.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Pripravek se uziva k 1é¢bé lehké az stiedné té€zké hypertenze (bud’ v monoterapii nebo v kombinaci
S jinymi antihypertenzivy) a ke zmirnéni symptomi benigni hyperplazie prostaty.
Pripravek je urcen k 1é¢bé dospélych pacientt.

4.2 Davkovani a zpisob podani
Davkovani

Hypertenze: Pocate¢ni davka doxazosinu je 1 mg denné. Podle klinické odpovédi ma byt davka
postupné zvySovana v 1- az 2tydennich intervalech na 2 mg, 4 mg az 8 mg jedenkrat denné. Obvykla
denni davka je 2 - 8 mg doxazosinu. Maximalni denni davka je 16 mg.

Benigni hyperplazie prostaty u normotenznich pacientii: Pocatecni davka doxazosinu je 1 mg denné.
Podle klinické odpovédi ma byt davka postupné zvySovana v 1- az 2tydennich intervalech na 2 mg,
4 mg az 8 mg jedenkrat denné. Obvykla denni davka je 2 - 8 mg. Maximalni denni davka je 8 mg.
Benigni hyperplazie prostaty u hypertenznich pacientii: Davka je stejna jako u hypertenze bez
benigni hyperplazie prostaty (viz davkovani u hypertenze).

Davku je tfeba upravit individualné u jednotlivych pacienti s ohledem na G¢innost pfipravku nebo na
mozné nezadouci ucinky.

Porucha funkce jater




Z provedenych farmakokinetickych studii s doxazosinem vyplyvé, Ze nedochazi k signifikantnim
rozdilim u pacientti s poruchou funkce jater, a proto Ize u téchto pacientd uzit obvyklého davkovani.
Ptesto se doporucuje u téchto pacientli peclive sledovat individualni reakci na 1écbu a upravovat davky
se zvysenou opatrnosti.

Porucha funkce ledvin
U pacientt s poruchou funkce ledvin neni tfeba uprava davkovani vzhledem k farmakokinetickym
vlastnostem doxazosinu.

Pediatricka populace
Bezpecnost a ucinnost doxazosin-mesylatu u déti a dospivajicich nebyla stanovena.

Zpusob podani

Perorélni podani.

Pacienti mohou 1¢k uzivat pted jidlem, béhem jidla i po ném. Pro snizeni moznosti ,.efektu prvni
davky“ je vhodné uzit inicidlni davku vecer pied spanim a stejny postup volit pti jakémkoli zvySeni
davky.

Pokud pacient zapomene uzit 1€k v obvyklém ¢ase, ma jej uzit hned, jak je to mozné. Davka nema byt
zdvojovana. Dulezité je, aby pacient uzival 1€k pravidelné. Pokud si pacient po nékolik dni nevezme
1€k, ma byt zahéjen dalsi terapeuticky cyklus s nejnizsi davkou.

4.3 Kontraindikace

Doxazosin je kontraindikovan:

- Pii hypersenzitivité na 1éCivou latku a jiné derivaty chinazolinu (prazosin, terazosin) nebo na
kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bod¢ 6.1.

- U pacientt s ortostatickou hypotenzi v anamnéze.

- U pacientll s benigni hyperplazii prostaty a s pfidruzenym meéstnanim v hornich mocovych
cestach, s chronickou infekci mocovych cest nebo moc¢ovymi kameny.

- U pacientl s hypotenzi (tyké se pouze indikace benigni hyperplazie prostaty).

- Doxazosin je kontraindikovan v monoterapii u pacientli trpicich bud’ ,,pfetékanim* mocového
mechyte nebo anurii s ¢i bez progresivni rendlni nedostatecnosti.

4.4  Zvlastni upozornéni a opati‘eni pro pouZziti

Zacatek 1écby

Vzhledem k vlastnostem doxazosinu jako alfa-blokatoru mohou pacienti zaznamenat posturalni
hypotenzi projevujici se zavrati a slabosti, nebo ve vzacnych piipadech ztratou védomi (synkopou), a
to predevsim na zacatku 1écby. Proto se v ramci obezietnych lékatskych postupl sleduje na zacatku
1écby krevni tlak pacienta, aby se minimalizoval potencial vyskytu posturalnich uc¢inkti. Pacient ma
byt upozornén, aby se vyhybal situacim, kde by mohlo na zacatku 1é¢by doxazosinem dojit v dasledku
zavrati nebo slabosti ke zranéni.

Pouziti u pacientu s akutnimi srde¢nimi stavy

Podobné jako u jinych vazodilata¢nich antihypertenziv se doporucuje postupovat s opatrnosti pii
podavani doxazosinu pacientim s nasledujicimi srde¢nimi stavy:

- plicni edém v disledku aortalni nebo mitralni stenozy

- srdecni selhani pfi vysokém vydeji

- pravostranné srde¢ni selhani v dusledku plicni embolie nebo krvaceni do perikardu

- selhani levé srde¢ni komory s nizkym plnicim tlakem.

Pouziti u pacientt s poruchou funkce jater
Podobné jako u vSech 1éki plné¢ metabolizovanych jatry se ma doxazosin podavat se zvlastni
opatrnosti pacientim s prokazanou zhorSenou funkci jater. Jelikoz nejsou zadné klinické zkuSenosti
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s podavanim u pacientl s t€Zkou poruchou funkce jater, pouziti se u téchto pacienti nedoporucuje.

Pouziti s inhibitory PDE-5

Soubézné podavani doxazosinu s inhibitory fosfodiesterazy-5 (napf. sildenafilem, tadalafilem a
vardenafilem) je nutné provadét s opatrnosti, nebot’ oba léky maji vazodilata¢ni G¢inky a mohou
u nékterych pacientit vést k symptomatické hypotenzi. Aby se snizilo riziko ortostatické hypotenze,
doporucuje se =zahajit 1écbu inhibitory fosfodiesterazy-5 pouze vV pfipadé, ze je pacient
hemodynamicky stabilizovan na 1écbé alfa-blokatorem. Dale se doporucuje 1é¢bu inhibitory
fosfodiesterazy-5 zahajovat s nejniz§i moznou davkou a dodrzovat 6hodinovy Casovy interval od uziti
doxazosinu. Nebyly provedeny zadné studie s doxazosinem s prodlouzenym uvoliiovanim 1é¢ivé latky.

Pouziti u pacientti podstupujicich operaci katarakty

Peropera¢ni syndrom plovouci duhovky (IFIS — Intraoperative Floppy Iris Syndrome,
varianta syndromu malé zornice) byl pozorovan béhem operaci katarakty u nékterych pacientl
soubézné ¢i v minulosti 1ééenych tamsulosinem. Byly hlaseny i ojedinélé piipady s jinymi alfa-1
blokatory a moznost ucinku spole¢ného pro celou tfidu latek nelze vyloucit. IFIS mutze vést
ke zvySenému mnozstvi proceduralnich komplikaci béhem operace katarakty. Soubézné ¢i piedchozi
uzivani alfa-1 blokatord je nutné pied operaci oznamit ocnimu chirurgovi.

Screening rakoviny prostaty

Karcinom prostaty zptisobuje mnoho ze symptomi spojenych s benigni hyperplazii prostaty (BHP) a
obé poruchy mohou existovat soubézné. Proto je zapotiebi pied zahijenim [écby BHP symptomi
doxazosinem vylou¢it karcinom prostaty.

Priapismus

Prodlouzend erekce a priapismus byly béhem postmarketingového sledovani hldseny v souvislosti
s IéCbou alfa-1-blokatory, véetné doxazosinu. Pokud neni priapismus léfen ihned, mulze nastat
poskozeni tkané penisu a trvald ztrata potence, proto musi pacient vyhledat okamzitou lékatskou
pomoc.

Pediatrickd populace
Bezpecnost a ucinnost doxazosinu u déti a dospivajicich nebyla stanovena, a proto se 1écba u déti
nedoporucuje.

Tento pripravek obsahuje monohydrat laktosy. Pacienti se vzacnymi dédi¢nymi problémy s intoleranci
galaktosy, uplnym nedostatkem laktazy nebo malabsorpci glukosy a galaktosy nemaji tento piipravek
uZzivat.

Tento 1éCivy pripravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné tablete, to znamena, Ze je
v podstaté ,,bez sodiku“.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pFipravky a jiné formy interakce

Soubézné podani doxazosinu a PDE-5 inhibitori mutze vést u nékterych pacientti k symptomatické
hypotenzi (viz bod 4.4).

Vétsina (98 %) doxazosinu v plazmé se vaze na proteiny. Data ziskana in vitro u lidi ukazuji, Ze
doxazosin nijak neovliviiuje vazbu digoxinu, warfarinu, fenytoinu ani indometacinu na proteiny.

In vitro studie naznacuji, ze doxazosin je substratem cytochromu P450 3A4 (CYP3A4). Opatrnosti je
tieba pii soubézném podani doxazosinu se silnymi CYP3A4 inhibitory, jako je klarithromycin,
indinavir, itrakonazol, ketokonazol, nefazodon, nelfinavir, ritonavir, sachinavir, telithromycin nebo
vorikonazol (viz bod 5.2).

Konvenéni podavani doxazosinu nevykazalo zadné nezadouci 1ékové interakce v Kklinickych
zkuSenostech s thiazidovymi diuretiky, furosemidem, beta-blokatory, nesteroidnimi antiflogistiky,
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antibiotiky, perordlnimi antidiabetiky, urikosuriky a antikoagulancii. Udaje z formélnich studii
vzajemnych 1ékovych interakci vSak nejsou k dispozici.

Doxazosin nasobi u€inky na snizeni krevniho tlaku jinych alfa-blokatorti a antihypertenziv.

V oteviené, randomizované, placebem kontrolované studii s 22 zdravymi dobrovolniky muzi vedlo
podani jedné davky 1 mg doxazosinu prvni den ¢tyfdenniho rezimu peroralniho podavani cimetidinu
(v davce 400 mg dvakrat denn¢) k vzestupu prumérmé AUC doxazosinu o 10 % a nevedlo k zadnym
statisticky vyznamnym zméndm pramérného Cmax a primérného biologického polocasu doxazosinu.
10% zvyseni primémé AUC doxazosinu pfi jeho podani s cimetidinem se pohybuje v ramci rozptylu
mezi jednotlivymi subjekty (27 %) primémé AUC pro doxazosin podavany s placebem.

Ovlivnéni laboratornich testii: Doxazosin nemd vliv na hladinu specifického prostatického antigenu
(PSA) v krvi.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Pro indikaci hypertenze

Téhotenstvi

Jelikoz nejsou k dispozici adekvatni a dobfe kontrolované studie u t€¢hotnych zen, nebyla bezpecnost
uzivani doxazosinu v prubéhu téhotenstvi stanovena. Proto se tedy mé doxazosin v prubehu
tehotenstvi podavat pouze v pfipad¢, Ze potencidlni piinosy prevazi rizika. I kdyZ nebyly pozorovany
zadné teratogenni UCinky, pii pokusech s doxazosinem na zvitatech bylo pii podani extrémné
vysokych davek zviratiim zjisténo snizené prezivani plodu (viz bod 5.3).

Kojeni

Bylo prokazano, ze vylucovani doxazosinu do materského mléka je velmi nizké (relativni kojenecka
davka nizsi nez 1 %), nicméné data u lidi jsou velmi omezena. Riziko pro kojence, zejména pro
novorozence nebo nedonosence nelze vyloucit. Proto miize byt doxazosin poddvan pouze, pokud
podle nazoru osetiujiciho 1ékare prevlddne potencialni pifinos lé¢by pro matku nad potencialnimi
riziky pro kojené dite.

Pro indikaci benigni hyperplazie prostaty

Tato sekce se neuplatiuje.
4.7  Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Schopnost vykonavat Cinnosti jako je obsluha stroji nebo fizeni motorového vozidla mize byt
sniZena, a to zvlasté v obdobi na zacatku 1écby.
4.8 Nezadouci ucinky

Nasledujici nezadouci Géinky byly pozorovany a hlaseny pii 1é¢bé doxazosinem s nasledujici ¢etnosti
vyskytu: velmi Casté (> 1/10); ¢asté (> 1/100 az < 1/10); méné Casté (> 1/1 000 az < 1/100); vzacné
(= 1/10 000 az < 1/1 000); velmi vzacné (< 1/10 000).

Trida Casté Méné casté | Vzacné Velmi vzacné | Neni
organovych (>1/100 az | (>1/1 000 az | (>1/1000 | (<1/10000) Znamo
systémii < 1/10) < 1/100) 0 az

< 1/1 000)
Infekce a | Infekce
infestace dychacich




cest, infekce

mocového
traktu
Poruchy krve a Leukopenie,
lymfatického trombocytopenie
systému
Poruchy Alergicka reakce
imunitniho
systému
Poruchy Dna, zvysena
metabolismu  a chut  k jidly,
vyZivy anorexie
Psychiatrické Agitovanost,
poruchy deprese, uzkost,
nespavost,
nervozita
Poruchy Somnolence | Cerebrovaskularn Posturalni
nervového , zavrat, | 1 ptihoda, zavrat,
systému bolest hlavy | hypoestezie, parestezie
synkopa, tremor
Poruchy oka Rozmazané Peroperacn
vidéni i syndrom
plovouci
duhovky
(viz  bod
4.4)
Poruchy ucha a | Vertigo Tinitus
labyrintu
Srde¢ni poruchy | Palpitace, Angina pectoris, Bradykardie,
tachykardie | infarkt myokardu srde¢ni arytmie
Cévni poruchy Hypotenze, Navaly horka
posturalni
hypotenze
Respiracni, Bronchitida, | Epistaxe Bronchospasmu
hrudni a | kasel, S
mediastinalni dyspnoe,
poruchy rinitida
Gastrointestinaln | Bolest Zacpa, nadymani,
i poruchy bficha, zvraceni,
dyspepsie, gastroenteritida,
sucho V | prijem
ustech,
nauzea
Poruchy jater a Abnormalni testy Cholestaza,
Zlucovych cest jaternich funkci hepatitida,
zloutenka
Poruchy kitize a | Pruritus Kozni vyrazka Kopftivka,
podkozZni tkané alopecie,
purpura
Poruchy svalové | Bolest zad, | Artralgie Svalové
a kosterni | myalgie ktece,
soustavy a svalova
pojivové tkané slabost
Poruchy ledvin a | Cystitida Dysurie, Casta | Polyurie Zvysena
mocovych cest méchyie, frekvence diuréza, poruchy




inkontinenc | moceni, mikce, nykturie

e moci hematurie
Poruchy Impotence Gynekomastie, | Retrogradn
reprodukéniho priapismus i ejakulace
systému a prsu
Celkové poruchy | Astenie, Bolest, otok tvare Unava,
a reakce v misté | bolest na malatnost
aplikace hrudniku,

ptiznaky

podobné

chiipce,

periferni

edém
Vysetieni Zvyseni  télesné

hmotnosti

HI&Seni podezieni na nezddouci ucinky

HIaseni podezieni na nezadouci ucinky po registraci 1éCivého pfipravku je dilezité. Umoziuje to
pokracovat ve sledovani poméru p¥inost a rizik 1é¢ivého piipravku. Zaddme zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezfeni na nezadouci G¢inky na adresu:

Statni ustav pro kontrolu 1é¢iv

Srobarova 48

100 41 Praha 10

Webové stranky: http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

49 Predavkovani

Pokud by ptedavkovani vedlo k hypotenzi, je tieba pacienta okamzité polozit do polohy vleze s hlavou
nize nez nohy. Dalsi pomocné kroky maji byt provedeny dle individualni potfeby pacienta. Protoze se
doxazosin ve vysoké mife vaze na proteiny, neni indikovana dialyza.

Neni-li toto opatieni adekvatni, je nutné v ptipadé Soku nejprve pouzit objemové expandéry. V piipadé
potieby se poté ma pouzit vazopresor. Je nutné sledovat a v ptipadé potieby podporovat funkci ledvin.
Jelikoz se doxazosin ve velké mife vaZe na bilkoviny, neni dialyza indikovana.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeuticka skupina: antiadrenergni latky, periferné ptisobici, ATC kod: C02CA04.

Doxazosin je selektivni antagonista oii-adrenoreceptori s dlouhodobym tc¢inkem.

Snizuje krevni tlak zabranénim kontrakce hladkych svalu stén perifernich cév, coz vede ke sniZeni
celkového odporu perifernich cév. Jeho ucinek na srde¢ni funkci je nevyznamny a prechodny.
Doxazosin snizuje celkovy cholesterol, LDL-cholesterol a triacylglyceroly a zptsobuje zvyseni
sérového HDL-cholesterolu. Doxazosin inhibuje shlukovani krevnich desti¢ek. Pfi dlouhodobé 1é¢bé
doxazosin zmenSuje hypertrofii levé komory. Doxazosin je bezpeénym Iékem u pacientl s renalnim
selhanim, chronickou obstrukéni plicni chorobou, ischemickou chorobou dolnich koncetin a dnou.
Doxazosin zvySuje senzitivitu vici insulinu u téch pacientl, u nichz byla zhorsena.

Doxazosin je u¢inny po dobu 24 hodin. U¢inek na krevni tlak je nejvyrazn&jsi 2 aZ 6 hodin po podani.
Jeho plny ucinek na krevni tlak se projevi po nékolika tydnech pravidelné 1é¢by. Pokud je Gcinek
neuspokojivy, pacient mize byt soubézné léCen dalSimi antihypertenzivy: beta-blokatory, diuretiky,
blokatory vapnikového kanalu a inhibitory angiotensin-konvertujiciho enzymu.
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Predbézné vysledky studie Allhat (Antihypertensive and Lipid Lowering Treatment to Prevent Heart
Attack Trial), kterd zahrnuje vysoce rizikové pacienty s hypertenzi, ukazuji, Zze chlortalidon je
ucinnéj$i nez doxazosin v prevenci kardiovaskuldrnich onemocnéni, zvlast€¢ srdec¢niho selhéni
(u pacientt 1é¢enych chlortalidonem byla incidence srdeéniho selhani 4,45 % a u pacientl 1éCenych
doxazosinem 8,13 %). Pacienti léceni doxazosinem méli lehce vys8i hodnoty systolického krevniho
tlaku ve srovnani se skupinou léCenych chlortalidonem. Nebylo zddného rozdilu v obou skupinach
v celkové mortalité ani ve vyskytu imrti v disledku ICHS a nefatalniho AIM.

Doxazosin zabranuje kontrakcim hladkych svalti horni ¢asti mocové trubice a svali prostaty, které
obklopuji a stlacuji mocovou trubici. Tato svalova relaxace vede ke zlepSeni moceni, coZ zna¢né
zmirnuje nepiijemné symptomy pozorované u benigni hyperplazie prostaty. Piinosny ucinek na tyto
symptomy je pozorovan jiz po prvnich dvou tydnech 1é¢by a k dalSimu zlepSeni dochazi béhem
nasledujicich tydni 1écby.

Utinek doxazosinu na normélni krevni tlak je bezvyznamny.

Doxazosin je u¢innym blokatorem 1A podtypu as-adrenoreceptort, které tvori 70 % z podtypt
zastoupenych v prostaté. Tak je zajistén ucinek u nemocnych s benigni hyperplazii prostaty (BHP).
Doxazosin prokazal setrvalou G¢innost a bezpeénost pii dlouhodobé 1é¢bé BHP.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Po perordlnim podéani je doxazosin rychle absorbovian a dosahuje maximdlnich plazmatickych
koncentraci za 1,5 az 3 hodiny. Témeét kompletné se vaze na proteiny krevni plazmy. Je metabolizovan
Vv jatrech a nasledné vylucovan stolici, vétSinou ve formeé metabolitli. Doxazosin je metabolizovan
predevs§im O - demetylaci a hydroxylaci. In vitro studie naznacuji, ze primarni metabolicka cesta pro
eliminaci je pfes CYP3A4; nicméné do eliminace jsou zapojeny také metabolické cesty pies CYP2D6
a CYP2(9, ale v mensim rozsahu. Mén¢ nez 10 % podané davky se vylouc¢i moci. Eliminaéni polocas
se pohybuje mezi 16 az 22 hodinami.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Po peroralnim podani je LDso doxazosinu 2,935 g/kg u mysi a vice neZ 5 g/kg u potkant.

Velmi vysoké davky doxazosinu (az 100 mg/kg/den) u potkanti nevyvolavaly ani poruchy sexualnich
funkci ani poruchy plodnosti. Rovnéz u potomstva potkant a kralikt, kterym byly podavany extrémné
vysoké davky doxazosinu béhem tehotenstvi, 1¢k nezpisoboval Zadné vyvojové vady.

Po podani vysokych davek (50 mg/kg/den) samicim potkanit behem pozdniho t€hotenstvi a laktace byl
pozorovan zpozdény rdst a vyvoj potomstva, neprojevily se vSak dlouhodobé t¢inky na jejich chovani
a reprodukéni schopnost.

Pti vyrazné vysokych davkach (300krat vice nez je maximalni davka u lidi) bylo u kralikd pozorovano
snizené prezivani plodu.

Doxazosin se akumuluje v mléce potkanti v koncentracich ptekraCujicich plazmatické koncentrace
dvacetkrat.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych latek
Mikrokrystalicka celulosa

Sodna stl karboxymethylSkrobu
Magnesium-stearat
Natrium-lauryl-sulfat

Monohydrat laktosy

6.2 Inkompatibility

Neuplatiiuje se.



6.3 Doba pouzitelnosti
5 let
6.4  Zvlastni opatieni pro uchovavani
Uchovavejte pii teploté do 30 °C.
6.5 Druh obalu a obsah baleni
PVC/PVDC/AI blistr, krabicka
Velikost baleni: 20 tablet x 2 mg, 4 mg
30 tablet x 2 mg, 4 mg
Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.
6.6  Zvlastni opati‘eni pro likvidaci pfipravku a pro zachazeni s nim
Z4dné zvlastni pozadavky.
Veskery nepouzity 1éCivy pripravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
pozadavky.

7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

KRKA, d.d., Novo mesto, Smarjeska cesta 6, 8501 Novo mesto, Slovinsko

8. REGISTRACNI CISLO/REGISTRACNI CISLA

Kamiren 2 mg: 58/631/00-C

Kamiren 4 mg: 58/632/00-C

9.  DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace: 20. 12. 2000
Datum posledniho prodlouzeni registrace: 4. 5. 2016

10. DATUM REVIZE TEXTU
17. 1. 2022

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém pfipravku jsou k dispozici na webovych strankach Statniho
ustavu pro kontrolu 1é¢iv (www.sukl.cz).


http://www.sukl.cz/

