CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Biosteron, 5 mg, tabletki

Biosteron, 10 mg, tabletki

Biosteron, 25 mg, tabletki

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILO SClOwY

Jedna tabletka zawiera 5 mg, 10 mg lub 25 mg deleyiandrosteron(Dehydroepiandrosteronum)
Substancja pomocnicza o znanym dziataniu: laktedagwodna 90 mg.

Pelny wykaz substanciji pomocniczych, patrz punkt 6.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletki

Biale, okigte, obustronnie wypukte tabletki o gtadkiej poveighni

4.  SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Uzupetnienie niedoboréw dehydroepiandrosteronu (BHE

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

Dawkowanie

Dorosli

Dawkowanie produktu leczniczego Biosteron mpléostosowé do pici, wieku, sizenia DHEA w osoczu
oraz skuteczriwi leczenia u konkretnego pacjentagZ8hie endogennego DHEA w o0soczu jest mniejsze
u kobiet nz u nezczyzn, a ponadto kobiety dardziej narzone na androgenne dziatania niggane
leku. U obu pici niedobory DHEA nasitggic z wiekiem.

Zalecana pocitkowa, jednorazowa dawka dobowa dla kobiet wynasigh natomiast zalecana dawka
maksymalna wynosi 25 mg.

Zalecana poctkowa, jednorazowa dawka dobowa dlezozyzn wynosi 10 mg, natomiast zalecana

dawka maksymalna wynosi 50 mg.

Pocatkowa dawke nalery stopniowo zwiksza (o 5 do 10 mg co 2 tygodnie) do czasu uzyskania
pozadanych efektéw terapeutycznych. Zalecane jest gtsi@ najmniejszej skutecznej dawki.

Efekt dziatania produktu leczniczego nie jest nlatyi@astowy i wystpuje po kilku tygodniach
stosowania. Biosteron jest przeznaczony do diugdégo stosowania.



W przypadku konieczréoi diugotrwatego stosowania dawekegzych nk 25 mg u kobiet i 50 mg
u mezczyzn (tylko w porozumieniu z lekarzem) naleegularnie oznaczasttzenie DHEA w osoczu
i we wigciwym czasie wykonywaodpowiednie badania lekarskie.

Dzieci i mlodzie
U zdrowych dzieci i mtodzigy nie wystpuje niedobér DHEA, dlatego produktu leczniczegodBeron
nie naley stosowa w tej grupie wiekowej.

Pacjenci w wieku podesziym
U pacjentéw w podesztym wieku wygpuje nasilony niedobér DHEA. W tej grupie pacjentdalery
odpowiednio zwgkszy¢ dawke produktu leczniczego Biosteron.

Pacjenci z zaburzeniami czyrsgbnerek
Ze wzgkdu na brak danych klinicznych, produktu leczniczBgusteron nie nalegy stosowa u pacjentow
Z cigzkimi zaburzeniami czynrioi nerek.

Pacjenci z zaburzeniami czysgbwgtroby

DHEA ulega przemianom metabolicznym wtvobie oraz jest wydalanyzbitcia. W zwiazku z tym,
produktu leczniczego Biosteron nie nglestosowa u pacjentéw z ezkimi zaburzeniami czynrici
watroby.

Sposob podawania

Biosteron nalgy przyjmowa raz na dol, doustnie, rano, zgodnie z naturalnym rytmem wsldziia
DHEA.
Biosteron nalgy przyjmowa z positkiem, aby utatwijego wchitanianie.

4.3 Przeciwwskazania

- Nadwraliwo$¢ na substangjczynm lub na ktéskolwiek substangjpomocnica wymienior w
punkcie 6.1

- Rak piersi, jajnika lub inne nowotwory estrogeneza¢

- tagodny rozrost gruczotu krokowego i rak gruczatakdowego, rak sutka u ¢gnczyzn

- Cigzka niewydolné¢ watroby

- Cigzka niewydolnéc¢ nerek

- Ciaza i okres karmienia pietsi

4.4 Specjalne ostrzeenia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Przed zastosowaniem produktu leczniczego Biostieroozasie jego diugotrwatego stosowania male
wykona: odpowiednie badania lekarskie w celu wykluczema@tworéw hormonozatmych, tagodnego
rozrostu gruczotu krokowego lub innych zabuirzeniemdliwiajacych przyjmowanie DHEA.

Produktu leczniczego Biosteron nie powinni stosbpacjenci poriej 40 rokuzycia.

Kobiety stosujce hormonalaterapé zas¢pcz (HTZ) nie powinny przyjmowaproduktu.
DHEA nie powinien b¥ stosowany razem z produktami leczniczymi zawigsaji androgeny.

W przypadku wysfpienia nasilonych dziataniepazadanych, pacjent powinien odsta&Biosteron.
Nie naley stosowa dawek wekszych ni zalecane.



W przypadku wysipienia dziatd niepazadanych, takich jak #dzik lub przettuszczanieesskory, naley
odstawt Biosteron na 2—-3 tygodnie. Po tym czasiezmaokontynuowé leczenie, stosa¢ mniejsa
dawke niz poprzednio. Jeeli objawy wysipia ponownie, produktu leczniczego nie rigi@rzyjmows.

Produktu leczniczego Biosteron nie nglstosowa u dzieci i miodziey.

Biosteron zawiera lakt@zednowodn i nie powinien by stosowany u pacjentéw z rzadko veysijaca
dziedziczna nietolerancj galaktozy, niedoborem laktazy (typu Lapp) lub zéesm ztego wchianiania
glukozy-galaktozy.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

DHEA jest prekursorem hormonéw piciowych: estrogem@ndrogendéw. W zwizku z tym stosowanie
przez kobiety produktu leczniczego Biosteron jedeéitie z hormonalfpterapi zastpcza (HTZ) maze
nadmiernie zwiksz& stzenie estrogendw. Podobnie, produktu leczniczegetBion nie naley
podawa mezczyznom leczonym pochodnymi testosteronu ze gdzgha maliwosé¢ nasilenia efektow
androgennych.

DHEA maze ostabia dziatanie lekow przeciwdrgawkowych (np. karbamazgkwasu walproinowego)

i psycholeptycznych (pochodnych fenotiazyny, di@gpoksazepiny). W zwizku z tym nie zalecaei
stosowania produktu leczniczego Biosteron z wyneieyiini grupami lekow, z powodu zgkszonego
prawdopodobigstwa zmniejszenia ich skutecob

Glikokortykosteroidy dziatace ogdlnoustrojowo hamujvydzielanie hormonu adrenokortykotropowego
(ACTH) przez przysadkmdézgow, co powoduje atrofi kory nadnerczy i zmniejszenie syntezy DHEA.
Przewlekle stosowanie glikokortykosteroidow wywetwyiec deficyt DHEA, ktéry mana uzupetrd
poprzez suplementacggzogennego hormonu.

4.6 Wplyw na ptodnaé¢, ciaze i laktacje

Ciaza

Biosteron jest przeciwwskazany do stosowania wa&rehzy.

Wplyw egzogennego DHEA na ptdd cztowieka nie zodtdtadnie zbadany, a wyniki élwiadczeér na
cigzarnych samicach myszy i szczura wskazig DHEA w duzych dawkach mge hamowa

prawidtowy przebieg aiy oraz wywieré androgenny wpltyw na potomstwo pignskiej (maskulinizacja
ptodoéwzenskich). W zwazku z tym stosowanie DHEA uegiarnych kobiet stwarza natiwos¢ zaburzé
gospodarki hormonalnej matki i ptodu.

W przypadku stwierdzeniaazy, kobieta powinna natychmiast odstawiosteron i skontaktowasie

z lekarzem.

Karmienie piersia
DHEA maze hamowa fizjologiczra laktack. Nie ustalono, czy hormon przenika do mleka kodjec
DHEA jest przeciwwskazany podczas karmienia pigisatrz punkt 4.3).

4.7 Wplyw na zdolngé prowadzenia pojazdéw i obstugiwania maszyn

Nie przeprowadzono baflmad wptywem produktu na zdoktoprowadzenia pojazdow i obstugiwania
maszyn.

4.8 Dzialania niepa@adane



Prawidtowo stosowany DHEA jest bezpieczny i bardabrze tolerowany. Dzialania niepglane
wystepuija rzadko, zalea od dawki DHEA i przemijaj po jego odstawieniu. Dziatania nieadane
zwiazane g gtownie z efektem androgennym hormonu, a prawdobigdstwo ich wysgpienia wydaje
si¢ by¢ nieco wiksze u kobiet @iu mgzczyzn.

Dziatania niepgadane uszeregowano zgodnie z gasjaca klasyfikach czestaici:

Bardzo czsto ¢1/10); Czsto £1/100 do <I/10); Niezbyt agsto ¢1/1000 do <I/100); Rzadka>{/10000
do <I/1000); Bardzo rzadko (<I/10 000); nieznanggts¢ nie mae by okreslona na podstawie
dostpnych danych).

W obrbie kazdej grupy o okréonej czstasci wyskpowania, objawy niegadane § wymienione zgodnie
Ze zmniejszajcym sk nasileniem.

Zaburzenia skory i tkanki podskérnej

Bardzo cesto: wzrost potliwéci, zmiany tojotokowe skéry twarzywiad skory gtowy, tidzik skory
twarzy lub tagodne 4dzikowate zapalenie skéry oraz umiarkowanie nagilirsutyzm (gtéwnie

u kobiet).

Zaburzenia endokrynologiczne
Rzadko: ginekomastia i tklivéé sutkdw (u rezczyzn), zaburzenia miesizkowania.

Zaburzenia uktadu nerwowego
Rzadko: bol gtowy, niepokdj, zmiany nastroju;
Bardzo rzadko: bezsensip mania.

Zaburzenia serca
Bardzo rzadko: niezagrajace zyciu zaburzenia rytmu pracy serca.cpsiace po odstawieniu DHEA i
zastosowaniu odpowiedniego leku beta-adrenolitygane

Nie stwierdzono wptywu DHEA na wyniki bafid&aboratoryjnych moczu i krwi oraz zabufizezynngci
nerek lub vatroby w trakcie stosowania produktu leczniczego.

4.9 Przedawkowanie

Nie s znane przypadki ostrego przedawkowania DHEA uiludz
Dlugotrwate stosowanie dawekakiszych nk zalecane miee powodowaé zaburzenia hormonalne
i wystgpienie, dz nasilenie dziatkaniepazadanych (patrz punkt 4.8).

5.  WLASCIWO SCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: steroidy anaboliczoeh@dne androstanu, prasteron.
Kod ATC: A14A A07

DHEA jest hormonem steroidowym, wytwarzanym weyith ilosciach w warstwie siatkowatej
nadnerczy. Substratem do biosyntezy DHEA w ustjggticholesterol. W pierwszym etapie cholesterol
ulega konwersji w pregnenolon, ngstie dochodzi do hydroksylacji w pakeniu C17 - powstaje 17-
OH-pregnenolon, ktéry pod wptywem enzymu liazy G1720 przeksztalcasiv DHEA. DHEA ma
cechy stabego androgenu oraz jest prekursoremtinfngumondw pitciowych; jest to we prohormon. W



organizmie kobiety DHEA ulega konwersji enzymaty&jza poprzez androstendion i testosteron - do

estrogenow: estronu i estradiolu, a ezozyzny szlak przemian DHEA wiedzie do syntezy silni

dziatapcych androgenéw, railzy innymi testosteronu. Endogenne wytwarzanie DH&#&oczyna si

juz w okresie prenatalnym. Nadnercza, rozwiago st ptodu, wytwarzaj duze ilosci DHEA, ktory

wykorzystywany jest jako substrat do biosyntezycegtndéw w taysku. Po porodzie, warstwa ptodowa

nadnerczy ulega atrofii, wytwarzanie DHEA szybkpznniejsza i pozostaje niskie do ok. 5—7 roku

zycia, kiedy nasfpuje odtworzenie kory nadnercadfenarchag Stopniowy wzrost syntezy DHEA trwa

do okoto 30 rokuzycia, po czym nasgpuje powolny spadek wytwarzania @o stzen resztkowych u oséb

w 0smej dekadzigycia. Szczytowe wytwarzanie DHEA weptzyzn s¢ga 15-30 mg na degba stzenia

wystepujace we krwi wynosz 1,3 do 12 ng/mL dla wolnego hormonu i 1,4 do g8ni dla siarczanu

DHEA. U kobiet wartéci te s 0 okoto 10-15% risze. We krwi wysfpuje niemal wydcznie postéa

sprzzona - siarczan DHEA (DHEA-S), ktéry w przeciwstwie do wolnego hormonu silnie aie sk z

biatkami, jest wolno metabolizowany, wykazuje zmaezltuzszy okres pottrwania i jegoegenie nie

waha s¢ w rytmie okotodobowym.

DHEA w organizmie sty gtéwnie jako zapas nieaktywnego prohormonu, ktdega konwersji do

czynnych hormonéw piciowych. Stopiéej konwersji zalgy od wieku, pici, cech osobniczych i jest

dostosowany do aktualnego zapotrzebowania organizmu

U mezczyzn gtdwnym nargdem syntezy hormondw piciowych mdra, wytwarzajce testosteron,

natomiast wytwarzany w nadnerczach DHEA jest adtgfmnym, dodatkowynirédiem androgenéw.

U kobiet nadnerczowy DHEA jest najwdejszym androgenem ustroju po wyggciu czynndci

jajnikow (menopauza). DHEA jest praktycznie jedynguibstratem do syntezy estrogendw w tkankach

docelowych.

Nasilapcy sk z wiekiem niedobdr endogennego DHEAZady przyczyr niekorzystnych zmian

i proceséw zwjzanych ze starzeniemesirganizmu. Prawdopodobnie niedobér DHEA jest ylieot

objawem procesu starzenig,sile mae réwnie nasil& ten proces. Zgodnie z tym zaémiem,

suplementacja egzogennego hormonu powinna spaiymocesy i zjawiska powodige starzenie i

Celem stosowania produktu Biosteron jest uzupeiaideficytu endogennego DHEA, aby poprawi

jakos¢ zycia starzejcych sé os6b. Ponadto DHEA wywiera nieswoiste korzystriatdnie, spowalniag

rozwoj niektérych choréb i zmniejszajnasilenie zwizanych z nimi objawow.

W zwiazku z tym Biosteron mima stosowéjako srodek wspomagagy terapé w nasgpujacych stanach i

zaburzeniach:

- dolegliwaici zwiazane z okresem menopauzy u kobiet i andropauzyzaayzn;

- demencja, ostabienie pagni, sprawnéci intelektualnej, zdolnii koncentraciji;

- uczucie obnienia jakdci zycia i poczucia dobrostanu psychicznego i fizycmegczegdlnie u osob
w podesztym wieku;

- spadek nagmlu, pogorszenie nastroju, stany depresyjne, zabiarsau;

- obnizenie popdu piciowego i zaburzenia erekciji;

- zmniejszenie sity ngéni, uczucie nadmiernego zgrenia i zespot przewlektego zozenia,

- zmniejszenie odporroi na stres;

- otylos¢, zmniejszona wediwosé na insulir;

- choroby ukladu kizenia;

- zmniejszenie odporrgoi;

- choroby o podtau autoimmunologicznym, jak np. togzeumieniowaty uogolniony;

- niewydolnG¢ kory nadnerczy pierwotna i wtérna.

W przeciwigistwie do innych steroidéw nadnerczy synteza DHEApudlega autoregulacji w

mechanizmie ujemnego spgenia zwrotnego — nie istnieje ¢eiryzyko,ze w trakcie terapii zahamowane

zostanie wytwarzanie naturalnego hormonu lub gpistanik kory nadnerczy.

5.2 Wiasciwosci farmakokinetyczne



Ogolna charakterystyka wykonanych bada

Parametry farmakokinetyczne DHEA wyznaczano u zatéru ludzi, podajc lek drog doustr lub
dozylna — jako rozpuszczalny w wodzie siarczan DHEA. Zalg®sowanych u ludzi dawek hormonu
miescit sie w bardzo szerokich granicach, od kilku miligramdavponad 1 grama. Badan@iozyzn

i kobiety w r&nym wieku, take mtodych i w podesztym wieku.

Wchtanianie

Po podaniu doustnym DHEA dobrze wchtaniazsprzewodu pokarmowego. Poniemjast substangj
lipofilowa, nierozpuszczainw wodzie, przygcie z pokarmem bogatym w ttuszcze utatwia wchiaeian
Maksymalne szenie DHEA oraz jego gtdwnego metabolitu siarczatEB. wystepuje we krwi po ok.
2-5 godzinach od momentu podania.

Dystrybucja

Po wchionéciu z przewodu pokarmowego DHEA stabayié sk z albuminami krwi (stopiewiazania
wynosi okoto 10-20%) i veksza czs¢ wystkepuje w postaci wolnej, ktéra ulega szybkim przeraian
metabolicznym. W przeciwistwie do wolnego DHEA postasprzzona DHEA-S silnie wjze sk z
albuminami krwi (w ok. 80-90%) i ma znacznie iy okres péttrwania. O&ps¢ dystrybucji DHEA-S
wynosi ok. 9 1.

Metabolizm

W pocatkowej fazie przemian metabolicznych DHEA ulegaldagmu sprzganiu z kwasem
siarkowym. Proces ten odbywa 8 watrobie pod wptywem enzyméw z rodziny sulfotransafar
Powstaly siarczan dehydroepiandrosteronu (DHEAeS)najwaniejszym metabolitem goednim.

Z krwia DHEA-S dociera do tkanek docelowych (m.in. piegsyczot krokowy, nargy rodne, kéci,
migénie szkieletowe), gdzie ulega desulfatacji do wgBHEA, ktéry nasipnie pod wptywem
specyficznych enzyméw przeksztatca\si androstendion i dalej w testosteron. U kobietniéz
powstaje androstendion i testosteron, ktére uledgliszym przemianom, odpowiednio do estronu i
estradiolu. Powstate ¢akie izeaskie hormony pitciowe ulegapormalnym, charakterystycznym dla tych
zwiazkéw przemianom biochemicznym, i jak@n&, sprzzone z kwasem glukuronowym metabolity
usuwane $z organizmu.

Eliminacja

DHEA wydalany jest z organizmu cztowieka z moczerrkatem w postaci nieaktywnych metabolitow.
Poprzez nerki — do moczu trafia okoto 50-70% wchdmj dawki DHEA, natomiast pozostataeéz
wydala s¢ z zOfcia — do jelit i zostaje usuetia wraz z katem. Wolny, niesggony z siarczanem DHEA
stabo wize sk z biatkami i jest szybko usuwany (klirens ok. DM24h), a jego okres pottrwania wynosi
zaledwie 15-40 minut.

W przeciwigistwie do wolnego DHEA, postaprz:zona (DHEA-S) silnie wize sk z albuminami i ma
znacznie dtaszy okres pottrwania (ok. 12 h). Jego klirens wymds 13 1/24h. Zaréwno DHEA, jak i
jego siarczan nie ulegekumulacji w ustroju, a przy przewleklym stosowagniatala sj stacjonarne
stezenie hormonu we krwi.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpiechstwie

Dane niekliniczne, wynikage z konwencjonalnych batléarmakologicznych, dotyazych
bezpieczastwa, bada toksyczndci po podaniu wielokrotnym, genotoksycZop potencjalnego dziatania
rakotwdrczego oraz toksycznego wplywu na rozrdazivgj potomstwa, nie ujawniagadnego
szczegolnego zagtenia dla cztowieka.



6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych
Celuloza mikrokrystaliczna
Kroskarmeloza sodowa

Magnezu stearynian

Laktoza jednowodna

Sodu wodorowglan

6.2 Niezgodnéci farmaceutyczne
Nie dotyczy

6.3 Okres wanosci

2 lata

6.4 Specjalnegrodki ostroznosci podczas przechowywania

Przechowywé w temperaturze poigj 25°C. Przechowywav oryginalnym opakowaniu w celu ochrony
przed wilgoci.

6.5 Rodzajizawartéé opakowania

Pojemnik z polietylenu z polietylenowym wieczkiemmopatrzonym w zabezpieczenie, w tekturowym
pudetku.

30 lub 60 tabletek

6.6 Specjalngrodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania

Brak szczegolnych wymaga

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJ ACY POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE
DO OBROTU

Przedsibiorstwo Farmaceutyczne LEK-AM Sp. z o.0.

ul. Ostrzykowizna 14A

05-170 Zakroczym

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Biosteron, 5 mg - Pozwolenie nr 9579

Biosteron, 10 mg - Pozwolenie nr 9580
Biosteron, 25 mg - Pozwolenie nr 9610



9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZE NIE DO OBROTU
IDATA PRZEDLU ZENIA POZWOLENIA

Biosteron, 5 mg i 10 mg
Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszcamnibrotu: 08.10.2002 r.
Data ostatniego przedienia pozwolenia: 17.07.2008 r.

Biosteron, 25 mg
Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszcamnibrotu: 09.10.2002 r.
Data ostatniego przedienia pozwolenia: 17.07.2008 r.

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZ ESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO



