CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Finagen, 5 mg, tabletki powlekane

2. SKELAD JAKO SCIOWY | ILO SCIOWY
Jedna tabletka powlekana zawiera 5 mg finasterydu.

Substancja pomochnicza o0 znanym dziataniu:
Kazda tabletka zawiera 97,58 mg laktozy jednowodne;j.

Petny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletka powlekana.
Jasnoniebieskie, dwuwypukle tabletki powlekane.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Produkt leczniczy Finagen jest wskazany w leczekantroli objawowego tagodnego rozrostu
gruczotu krokowego (andggenign Prostatic Hyperplasia, BPH) @zozyzn z powkszeniem gruczotu
krokowego w celu:
- wywotania regresji powkszonego gruczotu krokowego, poprawienia przeptywaczu
i ztagodzenia objawow zwzanych z BPH.
- zmniejszenia ryzyka wyspienia ostrego zatrzymania moczu i koniegznaabiegu
chirurgicznego, w tym przezcewkowej resekcji grdazaokowego (angTransurethral
Resection of the Prostate, TURP) i prostatektomii.

Tabletki Finagengprzeznaczone do podawania go#nie u chorych z powkszeniem gruczotu
krokowego (ohjtos¢ gruczotu krokowego okoto 40 ml).

4.2 Dawkowanie i sposob podawania

Dawkowanie

Zalecana dawka to jedna tabletka w dawce 5 mg b& gozyjmowana niezaimie od positkdw.
Nawet, jéli u pacjenta po krétkim okresie leczenia finastny nastpi poprawa kliniczna, aby
wiasciwie ocené skutecznét leczenia, produkt Finagen najestosowad przez conajmniej 6 miegy.
Produkt leczniczyFinagen e by podawany sam lub w pgdzeniu z alfa-blokerem doksazogyn
(patrz punkt 5.1 "Wiciwosci farmakodynamiczne”).

Dawkowanie w niewydolgoi wgtroby
Brak danych dotyeych stosowania produktu Finagen u 0s6b z niewysoig watroby (patrz punkt
4.4).

Dawkowanie w niewydolgoi nerek



Nie jest konieczne dostosowane dawki u pacjenté@rzym stopniem niewydolrégi nerek (klirens
kreatyniny zmniejszony do jedynie 9 ml/min), w bad&h farmakokinetycznych nie stwierdzono,
aby niewydolné¢ nerek wptywata na eliminagfinasterydu. Finasteryd nie byt testowany

u pacjentéw poddawanych hemodializie.

Dawkowanie u pacjentdw w podesztym wieku
Dostosowanie dawki nie jest konieczne, €lobadaniach farmakokinetycznych stwierdzono
nieznaczne zmniejszenie eliminacji finasterydu cjgratdw w wieku powsyej 70 lat (patrz punkt 5.2).

Populacja pediatryczna
Finagen nie jest wskazany do stosowania u dzieci.
Bezpieczéstwo i skuteczn& u dzieci nie zostaly ustalone.

Sposaéb podania
Whytacznie do stosowania doustnego.

Tabletle nalezy potykat w cataci i nie naley jej dzielic ani kruszy (patrz punkt 6.6).
4.3 Przeciwwskazania

Produkt leczniczy Finagen nie jest wskazany u kabpatrz punkt 4.4, 4.6 i 6.6) i dzieci.
Finasteryd jest przeciwwskazany w rasfjacych przypadkach:

» Nadwraliwosé¢ na substanejczynry lub ktémkolwiek substangjpomocnicz wymieniory
w punkcie 6.1.

» Ciaza - nie stosowau kobiet, gdy g one lub mog by¢ w ciazy (patrz 4.6 Ciza i karmienie
piersh, ekspozycja na finasteryd - ryzyko dla ptodu phegkiej).

4.4 Specjalne ostrzeenia i specjalnesrodki ostroznosci dotyczace stosowania

Ogolne:

Pacjentow z dig objetoscia zalegagcego moczu i (lub) znacznie zmniejszonym przeptyweotzu
nalezy starannie monitorowaaby unikné¢ powiktan w postaci uropatii zaporowe;.

U pacjentow leczonych finasterydem rigleozwary¢ konsultacg z urologiem. Nalgy rozwazy¢
zabieg operacyjny jako ogcj

Wptyw na swoisty antygen gruczotu krokowego (PSAkrywalnd¢ raka gruczotu krokowego
Dotychczas nie wykazano kokzy klinicznych wynikagcych z leczenia finasterydem w dawce 5 mg,
pacjentow z rakiem gruczotu krokowego. Pacjeneigoinym przerostem gruczotu krokowego (BPH)
i podwyzszonym poziomem swoistego antygenu gruczotu krogowP SA -ang. prostate specific
antiger) w surowicy byli monitorowani w kontrolowanych kadach klinicznych poprzez cykliczne
oznaczanie stenia PSA i biopsj prostaty . W badaniach tych, finasteryd w dawoegbnie zmieniat
tempa wykrywania raka prostaty, a catkowitasta¢ wystpowania raka prostaty niezrdita si

istotnie u pacjentéw otrzymagych finasteryd w dawce 5 mg lub placebo.

Przed rozpoczxiem leczenia finasterydem w dawce 5 mg i okresswvazasie leczenia zalecg si
przeprowadzéabadanie palpacyjnger rectum a take inne badania, takie jak oznaczenigesia
swoistego antygenu gruczotu krokowego (PSA) w siopvaby wykluczy raka gruczotu
krokowego. Ogolnie poziom w§giowy PSA> 10 ng / ml (Hybritech) sklania do dajszeeny

i rozwazenia biopsji, a dla poziomu PSA pamzy 4 a 10 ng / ml, zalecaslalsz ocer. Stzenie
PSA u miezczyzn z rakiem gruczotu krokowego mogje w znacznym stopniu pokrywae stzeniem
PSA u rezczyzn bez raka gruczotu krokowego. Dlategogieryzn z tagodnym rozrostem gruczotu
krokowego wartéci PSA mieszcace s¢ w zakresie wartii prawidtowych nie wykluczajraka
gruczotu krokowego, niezairie od leczenia finasterydem w dawce 5 mg. ddigivy poziom PSA <
4 ng/ml nie wyklucza raka prostaty



Finasteryd w dawce 5 mg powoduje zmniejszerigestia PSA w surowicy o okoto 50% u pacjentéw
z BPH, a nawet w przypadku raka gruczotu krokowégdery wziac¢ to pod uwag przy ocenie
wartasci PSA w surowicy pacjentéw z BPH leczonych finaglem w dawce 5 mg, poniewaie
wyklucza to jednoczesnego wygbwania raka gruczotu krokowego. Takiego zmniejgzetizenia
mozna oczekiwé niezalenie od wartéci PSA, chocia mogy wystpowa réznice midzyosobnicze.
Analiza danych poziomu wé§giowego PSA u ponad 3000 pacjentéw w tgegm 4 lata, podwojnie
z&lepionym, kontrolowanym placebo badaniu finstergdigoterminowym badaniu skutecZeo

i bezpieczastwa (PLESS) potwierdzitae u typowych pacjentéw leczonych finasterydem wcaty
mg przez 6 miegty lub diwej, wartgci sttzen PSA naley pomnay¢ przez dwa, aby porowtde

z prawidtowym zakresem was@ u mezczyzn nieleczonych finasterydem. Taka korekta péewa
zachowanie czukui i swoistgci testu PSA, a tale wykrywalndci raka gruczotu krokowego.

Kazde utrzymujce st zwiekszenie PSA u pacjentéw leczonych finasterydemwicdsb mg nakey
doktadnie ocerdiz uwzgbkdnieniem maliwosci niestosowania sipacjenta do zalegalotyczcych
leczenia finasterydem w dawce 5 mg. Odsetek wolirs (stosunek wolnhego do catkowitego PSA)
nie zmniejsza siistotnie pod wptywem finasterydu w dawce 5 mgelieodsetek wolnego PSA jest
stosowany pomocniczo do wykrywania raka gruczoak&wego, nie ma konieczém korygowania
jego wartgci.

Interakcje lekowe / w zakresie badaboratoryjnych

Wplyw na poziom PSA

Stezenie poziomu PSA w surowicy koreluje z wiekiem pata i ob¢toscia gruczotu krokowego,

a obgtos¢ gruczotu krokowego jest skorelowana z wiekiem @aig. Przy ocenie oznadze
laboratoryjnych PSA, naty zwrdcic uwag na fakt,ze poziom PSA ulega obtniu u pacjentéw
otrzymupcych finasteryd w dawce 5 mg. Uakszdci pacjentow, szybki spadek poziomu
wyjsciowego PSA jest obserwowany wagu pierwszych miescy leczenia, nagpnie s¢zenie PSA
stabilizuje s na nowym poziomie. Poziom po leczeniu stanowi olpmtowy wartdci sprzed
leczenia. Dlatego, u typowych pacjentow leczonyohdterydem w dawce 5 mg przez okrescne
mieskcy lub diwzej, wartgei PSA naley podwot dla poréwnania w stosunku do prawidtowych
zakresOw u nieleczonychertzyzn. Dla interpretacji klinicznej patrz punkt £pecjalne ostrzenia
i srodki ostr@nosci dotyczice stosowania, wptyw na PSA i wykrywania raka.

Rak piersi u rczyzn

Podczas badeklinicznych oraz w okresie po wprowadzeniu do ebm@dnotowano przypadki
wystepowania raka piersi u ¢gnczyzn leczonych finasterydem w dawce 5 mg. kale
poinformowa pacjenta o konieczidoi niezwtocznego skontaktowanig i lekarzem w przypadku
wystgpienia zmian w olgbie piersi, takich jak: guzy, bél, ginekomastia,dziglina z sutka.

Populacja pediatryczna
Finasteryd nie jest wskazany do stosowania u dzieci
Bezpieczéstwo i skuteczn& u dzieci nie zostaly ustalone.

Niewydolngé wgtroby

Nie badano wplywu niewydolgoi watroby na farmakokinetykfinasterydu. Nalgy zachowa
ostrazno$é u pacjentow z zaburzeniami czysoiowatroby, poniewa poziom finasterydu w osoczu
u tych pacjentow me by podwyzszony (patrz punkt 4.2).

Laktoza

Produkt zawiera lakt@zednowodn. Produkt nie powinien lgystosowany u pacjentéw z rzadko
wystepujaca dziedziczm nietolerancgi galaktozy, niedoborem laktazy (typu Lapp) lub nésm ztego
wchtaniania glukozy-galaktozy.



4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Nie stwierdzono istotnych klinicznie interakcjirmiymi produktami leczniczymi. Finasteryd jest
metabolizowany gtéwnie przez uklad enzymatycznpciitomu P450 3A4, ale nie wplywa znaoz

na jego aktywn&. Chocia ryzyko wptywu finasterydu na farmakokinetylanych lekow oceniane
jest jako niewielkie, to jest prawdopodobwpe,inhibitory i induktory cytochromu P450 3A4 mpg

mie¢ wplyw na s¢zenie poziom finasterydu w osoczu. Jedmaka podstawie ustalonych margineséw
bezpieczastwa, jakiekolwiek jego zwkszenie spowodowane jednoczesnym stosowaniem tych
inhibitorow jest mato prawdopodobne, aby miato zeaie kliniczne. Nie stwierdzono istotnych
klinicznie interakcji finasterydu z nagpiujacymi produktami leczniczymi stosowanymi @giozyzn:
propranololem, digoksyn glibenklamidem, warfaryy teofiling i fenazonem.

4.6 Wplyw na ptodnosé, ciaze i laktacje

Cigza
Finasteryd jest przeciwwskazany do stosowania iekoktére g lub mog, by¢ w ciazy (patrz 4.3).

Podobnie jak inne inhibitory &-reduktazy typu Il (w tym finasteryd) hamuje przamitestosteronu
w dihydrotestosteron i stosowany u kobiet wzgimoze powodowéa wady zewwtrznych narzdow
piciowych u ptodéw naskich (patrz punkt 4.3, 5.3 1 6.6).

Ekspozycja na poziom finasterydu w osoczu - rydigkptodu pici naskiej

Kobiety nie powinny dotyk&pokruszonych lub przetamanych tabletek finastergdiy s one lub
mog by¢ w cigzy, ze wzgédu na maliwos¢ wehtaniania finasterydu i géiejsze potencjalne ryzyko
dla ptodu pici mskiej (patrz 4.6 Wplyw na ptodsé, ciaze i laktacg, ciaza). Tabletki finasteryduas
powlekane w celu zapolienia kontaktowi z substanmofzynry podczas normalnegaytkowania,
pod warunkiemze tabletki nie zostaly uszkodzone lub pokruszone.

Niewielkie ilosci finasterydu stwierdzano w nasienigiozyzn przyjmuicych finasteryd 5 mg na
dobke. Nie wiadomo, czy miee to mi€ niekorzystny wptyw na ptod eski, jesli kobieta w cizy jest
naraona na kontakt z nasieniem pacjenta leczonegotéinakem. Jgi partnerka seksualna pacjenta
jest lub mae by¢ w cigzy, pacjentowi zalecagiaby zminimalizowat naggnie jej na kontakt

Z nasieniem (patrz punkty 5.2 i 5.3).

Karmienie piersy
Finagen nie jest wskazany do stosowania u kobiet.

Nie wiadomo czy finasteryd przenika do mleka kobg
4.7.  Wplyw na zdolnd¢ prowadzenia pojazddw i obstugiwania maszyn

Brak jest danych wskazigych na wptyw finasterydu na zdokgoprowadzenia pojazdow
i obstugiwania maszyn.

4.7 Dziatania niepazadane

Najczstszymi objawami niepgdanymi g impotencja i zmniejszenie libido. Objawy te wysija
zwykle na pocatku leczenia i u wikszaci pacjentow ugpuja w trakcie dalszego leczenia.

Dziatania niepgadane zgtaszane podczas halnicznych i / lub po wprowadzeniu do obrotu s
wymienione w tabeli ponej.

Czestas¢ wystepowania niepgadanych reakcji jest okéna w nasipujacy sposob:

Bardzo czsto & 1/10) czsto & 1/100 do <1/10), niezbyt egto & 1/1 000 do <1/100)



rzadko £ 1/10 000 do <1/1 000) bardzo rzadko (<1/10 008)zniana (cgstas¢ nie mae byé
okreslona na podstawie deginych danych).

Czestas¢ wyskpowania dziata niepazadanych zgtaszanych po wprowadzeniu do obrotu nigerbgt
okreslona, poniewa dane te pochodz raportéw spontanicznych.

Klasyfikacja oragnéw i nageléw Czestotliwosé: dziatanie niepmdane

Zaburzenia ukladu immunologicznego Nieznanareakcje nadwrdiwosci takie jak
obrzk naczynioruchowy (w tym obg¢k warg,
jezyka, gardta i twarzy)

Zaburzenia psychiczne Czesto: zmniejszenie libido
Nieznanadepresja, spadek libido réwnipo
zakaiczeniu leczenia

Zaburzenia serca Nieznanakotatanie serca

Zaburzenia wtroby i drogzotciowych Nieznanawzrost aktywnéci enzymow
watrobowych

Zaburzenia skory i tkanki podskarnej Niezbyt cgsto: wysypka

Nieznaneswiad, pokrzywka

Zaburzenia uktadu rozrodczego i piersi Czsto: impotencja

Niezbyt cgsto: zaburzenia wytrysku, tklinig
piersi, powgkszenie piersBardzo rzadko:
wydzielina z piersi, guzki piersi wymagap
usunkcia chirurgicznego u niektérych
pacjentow

Nieznanabdl jader, zaburzenia erekcji réwriie
po zakdiczeniu leczenia, nieptodédmeska
i/lub obnizona jakd¢ nasienia*

Badania diagnostyczne Czesto: obnizenie obgtosci ejakulatu

Ponadto w badaniach klinicznych i po wprowadzeakuldo obrotu odnotowano ngstijgce
dziatania niepzgdane: raka piersi ugnczyzn (patrz punkt 4.4 Specjalne ostergia isrodki
ostraznosci dotyczce stosowania).

* Obserwowano normalizagjub poprawg jakaosci nasienia po zaprzestaniu leczenia .

Leczenie Objawoéw Prostaty (MTOPS - ang. Medicaldjweof Prostate Symptoms)

W badaniu MTOPS poréwnywano w dawce 5 mg /edwb= 768) doksazosyrnw dawce 4 lub 8 mg /
dobke (n = 756) teragi skojarzog w dawce 5 mg / dabdoksazosynw dawce 4 lub 8 mg / dekl{n =
786) i placebo (n = 737). Bezpiedstwo i profil tolerancji leczenia skojarzonego kgsadniczo
zgodny z profilami poszczegdlnych pojedynczych lek@zstas¢ wyskpowania zaburzewytrysku

u pacjentéw otrzymyggych terapi skojarzon byta poréwnywalna do sumy przypadkow tego
dziatania niepmgdanego dwoch monoterapii.

Badania laboratoryjne

Oceniagc wyniki laboratoryjnych oznacad®SA naley pametac, ze generalnie u chorych leczonych
finasterydem gtenia PSA s zmniejszone (patrz punkt 4.4 Specjalne ogga@ isrodki ostranosci
dotyczce stosowania).

Inne wyniki odlegte
W trwajacym 7 lat badaniu kontrolowanym placebo z udzialéh882 zdrowych g¥czyzn, spérdd
ktorych 9060 uzyskano wyniki biopsji gruczotu krekego nadajce st do analizy, raka gruczotu




krokowego stwierdzono u 803 (18,4%}xr0zyzn leczonych finasterydem i u 1147 (24,4%}cayzn
przyjmujgcych placebo. W grupie pacjentéw leczonych fingstem 280 (6,4%) giczyzn miato raka
gruczotu krokowego z 7 do 10 punktami w skali Gbees wykrytego w biopsji, w poréwnaniu z 237
(5,1%) mezczyznami w grupie placebo. Dodatkowe analizy wskaze obserwowane w grupie
stosujcej finasteryd w dawce mg 5, akiszenie wysfpowania wysokozriicowanego raka nie

by¢ wyjasnione przez wptyw na wykrywanie zawane z wptywem finasterydu w dawce 5 mg na
objetos¢ gruczotu krokowego. 98% sfrdd wszystkich przypadkéw raka gruczotu krokowego
zdiagnozowanych w tym badaniu zostato sklasyfikoygarjako rak wewgirztorebkowy (stopie
kliniczny T1 lub T2) w momencie diagnozy. Kliniczaeaczenie wyniku 7 — 10 punktow w skali
Gleasona nie jest znane.

Rak piersi
W trwajacym 4 6 lat badaniu poréwnawczym kontrolowanym ekec(MTOPS), w ktérym

uczestniczylo 3.047 gaczyzn, stwierdzono cztery przypadki raka piersigzeryzn leczonych
finasterydem zadnego u rczyzn nie leczonych finasterydem . Podczas 4-lgtmikontrolowanego
placebo badania PLESS, ktére obejmowato 304f&tmyzn, wykryto dwa przypadki raka piersi

u mezczyzn leczonych placebo, ale nie stwierdzoadnego przypadku raka piersi gaozyzn
przyjmujacych finasteryd . Podczas 7-letniego, kontrolovganglacebo badania "Prostate Cancer
Prevention Trial" (PCPT), w ktorym uczestniczyta8® nezczyzn, stwierdzono jeden przypadek
raka piersi u rzczyzn leczonych finasterydem i jeden przypadek m&esi u ngzczyzn, u ktérych
stosowano placebo. Po wprowadzeniu produktu dotolstavierdzono przypadki raka piersi

u mezczyzn stosujcych finasteryd (patrz punkt 4.4). Nie jest obeamany zwizek medzy
dhugotrwatlym stosowaniem finasterydu i rakiem giersezczyzn.

Zgtaszanie podejrzewanych dzialaiepazadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotinstest zgtaszanie podejrzewanych ddiata
niepazadanych. Umaliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku kéckylo ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nadee do fachowego personelu medycznego powinny zaftasz
wszelkie podejrzewane dzialania niegpdane za p@ednictwem Departamentu Monitorowania
Niepazgdanych Dziata Produktéw Leczniczych Uedu Rejestraciji Produktow Leczniczych,
Wyrobow Medycznych i Produktéw Biobdjczych

Al. Jerozolimskie 181C

02-222 Warszawa

tel.: + 48 22 49 21 301

faks: + 48 22 49 21 309

e-mail:ndi@urpl.gov.pl

4.9 Przedawkowanie

U pacjentow, ktorzy otrzymywali pojedyncze dawkidsterydu do 400 mg na dolub dawki
wielokrotne do 80 mg na delpodawane przez 3 migse, nie stwierdzono wygtowania dziata
niepazadanych.

Brak jest specyficznego pepbwania zalecanego po przedawkowaniu finasterydu.

5. WELASCIWO SCI FARMAKOLOGICZNE

51 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: inhibitor 5 alfa-redalttestosteronu.
Kod ATC: G04CBO01

Mechanizm dziatania




Finasteryd jest syntetycznym 4-azasteroidem, koyepgtym swoistym inhibitorem enzymu
wewmgtrzkomorkowegob alfa-reduktazy typu Il. Enzym tengksztatca testosteron w silniejszy
androgen dihydrotestosteron (ang. DihydrotestostgerDHT). Prawidtowa funkcja i rozrost tkanki
gruczotu krokowego zaig od przeksztatcenia testosteronu do dihydrotestostie(DHT).
Finasteryd nie wykazuje powinowactwa do receptoaddrogenowych.

Dziatanie farmakodynamiczne

W badaniach klinicznych wykazano szybkie zmniejg&zagzenia DHT w surowicy o 70% prowadzi
do zmniejszenia objosci gruczotu krokowego. Po 3 migsach obgtos¢ gruczotu krokowego
zmniejszyta si o okoto 20% i proces ten pepbwal, osigajgc 27% po uptywie 3 lat. Ponadto
obnizenie 0 okoto 50% PSA od wafth wyjsciowych wskazuje na zmniejszenie wzrostu komorek
nabtonka prostaty. Supresja poziomu DHT oraz rggteperplastycznego gruczotu krokowego

i zwigzane z tym obuenie poziomu PSA, utrzymywalyesiv badaniach do czterech lat. W badaniach
tych, poziom testosteronu w obiegu gkszony byt o okoto 10% - 20%, ale rédd# sie

w fizjologicznych granicach. Zauwalne zmniejszenie wygtuje w okolicy okoto cewkowej
otaczajcej bezpérednio cewk moczowg. W badaniach urodynamicznych potwierdzono zgeez
zmniejszenie napcia miesnia wypieracza ¢gcherza moczowego w wyniku zmniejszenia niedoéci
drég moczowych.

Po kilku tygodniach stosowania finasterydu odnotowvanaczne zwkszenie maksymalnego
cewkowego przeptywu moczu oraz ztagodzenie objawi@draznosci w poréwnaniu ze stanem
poczitkowym. R&nice w poréwnaniu z placebo udokumentowano odpavigedo 4 i 7 miegicach
leczenia.

Wszystkie parametry skuteczmonie zmieniaty si w okresie trzech lat obserwacji.

Skutecznéc kliniczna i bezpieczestwo

Whptyw 4-letniego leczenia finasterydem ngst@¢ wysgpowania ostrego zatrzymania moczu,
koniecznéci leczenia operacyjnego, wgkiék zaawansowania objawow i ehpsé gruczotu
krokowego:

W badaniach klinicznych z udziatem pacjentéw z uknwanymi i cézkimi objawami tagodnego
przerostu gruczotu krokowego, z p@kszeniem gruczotu krokowego stwierdzanym w badaniu
palpacyjnynper rectumi mak zalegajca objetoscia moczu, finasteryd, zmniejszatestasé
wystepowania ostrego zatrzymania moczu z 7/100 do 3i0@gu4 lat i konieczn& leczenia
operacyjnego (przezcewkowej resekcji gruczotu kvedgo (TURP) lub prostatektomii) z 10/100 do
5/100. Zmniejszenie tych wske@ikéw wigzato s¢ z 2-punktovg poprave w skali objawoéw QUASI-
AUA (zakres 0-34), utrzymagym st zmniejszeniem objosci gruczotu krokowego o okoto 20%
oraz utrzymugcym sk zwigkszeniem szybléei przeptywu moczu.

Finasteryd w dawce 5 mg na ddiyt pocatkowo oceniany w badaniu per rectum u pacjentow

Z objawami fagodnego przerostu gruczotu krokow&feH) oraz hiperplazji gruczotu krokowego
w dwdch badaniach 1l fazy z randomizgdiontrolowanych placebo, z podwajiiepa proks,
trwajacych 1 rok i ich faz otwarty rozszerzogo 5 lat. Spérdd 536 pacjentéw randomizowanych
pocatkowo do grupy stosagej finasteryd w dawce 5 mg na @¢pB34 ukaczyto dodatkowy 5-letni
okres stosowania i byli degini do oceny. Punktami keowymi dotycacymi skutecznéci byty:
szczytowa szyblks wyplywu moczu, ohjtos¢ gruczotu krokowego oraz wynik oceny objawéw.

Finasteryd oceniano rowriev wieloasrodkowym, randomizowanym, podwojniestepionym
kontrolowanym placebo Diugoterminowym Badaniu Skmteici i Bezpieczéastwa (PLESS)
trwajacym 4 lata. W badaniu tym oceniano efekty stosoaéinasterydu w dawce 5 mg na gob
na objawy BPH oraz zwkane z nim zdarzenia urologiczne (zabieg chirurgidnp. przezcewkowa
resekcja gruczotu krokowego i prostatektomia] Istr@ zatrzymanie moczu wymageg
cewnikowania).



3040 pacjentéw w wieku 45-78 lat, z umiarkowanymioizkich objawami BPH i hiperplazji

gruczotu krokowego, zdiagnozowanych w badgreurectum zostato randomizowanych ( 1524 do
grupy stosujcej finasteryd i 1516 do grupy stostgj placebo), a 3016 zostato poddanych ocenie pod
katem skuteczriei. 1883 pacjentdéw ukimzyto 4 rok badania (1000 w grupie stesej finasteryd i

883 w grupie placebo). Oceniano réwngzczytovd szybkaé wyptywu moczu oraz objosé

gruczotu krokowego.

WPLYW NA OSTRE ZATRZYMANIE MOCZU | KONIECZNGC ZABIEGU OPERACYJNEGO

W badaniu PLESS, 13,2% pacjentdw stesygh placebo i 6,6% pacjentow leczonych finastemyde
wymaga zabiegu operacyjnego lub wgp#io u nich ostre zatrzymanie moczu, co stanowb51
redukcg ryzyka zabiegu chirurgicznego lub ostrego zatrayimanoczu w cjgu 4 lat. Finasteryd
zmniejszat ryzyko operacji o 55% (10,1% w grupiagelbo w poréwnaniu z 4,6% dla grupy stasej
finasteryd), a ryzyko ostrego zatrzymania moczu% %6,6% w grupie placebo w poréwnaniu z 2,8%
z grup leczony finasterydem). Redukcja ryzyka wzdhego w obu grupach byto jasna w pierwszej
ocenie (po 4 miegtach) utrzymywala siprzez caty okres 4 lat badania.

WPLYW NA WYSTEPOWANIE OBJAWOW

W dwéch trwagcych 1 rok badaniach Il fazy, od drugiego tygadigiczenia obserwowano spadek
sredniej wszystkich objawdéw. Przetiiy wynik objawdéw byt widziany od drugiego tygodrézenia.
Znaczca poprave w zakresie objawéw w odniesieniu do placebo okseano w 7 i 10 miescu.
Ogodlnie, co najmniej 6 miegly bylo wymagane, aby océnizy zdotano uzyskakorzystr

odpowied w zakresie ugpienia objawdw, pomimae u niektérych pacjentéw obserwowano wcaesn
poprave. Poprawa objawow BPH utrzymywatg s ciagu pierwszego roku oraz przez dodatkowe 5
lat przediaenia bada.

Pacjenci uczestnigey w trwapcym 4 lata badaniu PLESS, mieli na pgikm badania objawy
umiarkowane do ¢ikich (srednio 15 punktéw w skali 0 - 34 punktow). U patfev, ktdrzy
stosowali leczenie finasterydem przez caly 4-lekmes badania, naglita poprawa w zakresie
wystepowania objawéw o 3,3 punktu w poréwnaniu do padere grupy stosapej placebo,

u ktorych poprawa wyniosta 1,3 punktu (p<0,001).1Roku nagjpita wyrazna poprawa w
wystepowaniu objawdw u pacjentow stogeych finasteryd i utrzymywatagbna do 4 roku.

U pacjentow stosagych placebo nagbowala poprawa w zakresie wgsbwania objawow w ggu
pierwszego roku leczenia, ale w dalszym przebiemgpowato pogorszenie. Pacjenci, ktorzy przy
wiaczeniu do badania mieli objawy umiarkowane dgldch prezentowali tendengcfo ich poprawy
w przebiegu badania.

WPLYW NA SZCZYTOWA SZYBKOSC WYPLYWU MOCZU

W obydwu trwagcych rok badaniach 11l fazy w drugim tygodniu lecizenasipito wyrazne,

w stosunku do stanu wgiowego, zwgkszenie szybkixi wyptyw moczu. W poréwnaniu z placebo,
w miesicach 4 i 7 obserwowano znaczny wzrost szczytowsdgks¥ci wyptywu moczu. Efekt ten
utrzymywat s¢ w ciggu pierwszego roku oraz przez kolejne 5 lat przesitia bada.

W czwartym miesicu w badaniu PLESS obserwowano wyra zré&nicowanie szczytowej szybka
wyptywu moczu, bardziej korzystne w grupie stgsaj finasteryd, ktére utrzymywaltoegprzez caty
okres badania trwajy 4 lata.Srednia szczytowa szybkéwyptywu moczu na poetku badania
wynosita w obu badanych grupach 11 ml/sek. U paéjenktdrzy w trakcie trwania badania mieli
wartasci wyptywu podlegajce ocenie, finasteryd w poréwnaniu do placebcksdat szczytow
szybka¢ wyptywu odpowiednio o 1,9 ml/s i 0,2 ml/s.

WPLYW NA OBETOSC GRUCZOLU KROKOWEGO



W dwdch, trwagcych 1 rok, badaniach Il fazgrednia obgtos¢ gruczotu krokowego wynosita na
poczatku badania giod 40 do 50 ml. W obu badaniach gib§¢ gruczotu krokowego zmniejszyteesi
znacaco w poroéwnaniu z warfgig wyjsciowa oraz w trakcie pierwszej oceny dla grupy placeb® w
miesicu). Efekt ten utrzymywat siw ciggu pierwszego roku oraz przez kolejne 5 lat przesiiia
bada.

W trwajacym 4 lata badaniu PLESS, etajs¢ gruczotu krokowego byta okilena za pomag
rezonansu magnetycznego (MRI) w podgrupie pacjeiitdw284). U pacjentéw leczonych
finasterydem olgfos¢ gruczotu krokowego, w poréwnaniu z wata wyjsciows i z grup placebo,
ulegta zmniejszeniu przez okres 4 lat.W podgrupiggntow badanych za pomoIRI, ktdrzy
stosowali leczenie przez caly okres badania, famgdtobniyt objetos¢ gruczotu krokowego o 17,9%
(z wartaci wyjsciowej 55,9cm3 do 45,8 cm3 po 4 latach), w porovienae zwekszeniem olgjtosci
gruczotu krokowego w grupie placebo o 14,1% (z véaitwyjsciowej 51,3 cido 58,5 crf)
(p<0,001).

OBJETOSC GRUCZOLU KROKOWEGO JAKO CZYNNIK PROGNOSTYCZNY ODR@EDZI
NA LECZENIE

W metaanaliziegczacej dane obejmage jeden rok, pochadych z siedmiu podwaojnie gapionych,
podobnie zaprojektowanych bagav tym obejmujcych 4491 pacjentéw z objawowym BPH,
wykazanoze u pacjentéw leczonych finasterydem, poprawa wezidx cgzkosci objawOw oraz
poprawa szczytowej szybkm wyptywu moczu, byla wiksza u pacjentéw z hiperplazjruczotu
krokowego na poeitku badaniagrednio 40 crilub wiccej).

LECZENIE KLINICZNE OBJAWOW £t AGODNEGO PRZEROSTU GRUWDLU KROKOWEGO

Badanie MTOPS, w ktérym wetb udziat 3047 razczyzn z objawowym BPH, przydzielonych

w sposOb losowy do grup leczonych finasterydem wodeb mg na daf doksazosypw dawce 4 lub
8 mg na dob, terapi skojarzon finsterydem w dawce 5 mg na daldoksazosynaw dawce 4 lub 8
mg na dob oraz placebo trwato przez 4 do 6 lat. Pierwsgozvym punktem kécowym byt czas do
progresji BPH, okrdonej, jako potwierdzony wzgtlem wartdci wyjsciowej wzrost réwny 4
punktom na skali objawow, ostre zatrzymanie mogmiigzana z BPH niewydolrié nerek,
nawracajce zakaenia uktadu moczowego, nietrzymanie moczu lub posoea rozwijagca st na tle
zakaenia uktadu moczowego (urosepdagczenie finasterydem, doksazosyna lub tgrakojarzon
spowodowato znagee w poréwnaniu z placebo, obenie ryzyka progresji BPH odpowiednio

0 okoto 34, 391 67%. Wkszas¢ zdarzé (274) z 351 obejmuagych progresj choroby zostato
potwierdzonych wzrostem wyniku wg skali objawéw rdmn 4 punktom. Ryzyko progresji objawow
w przypadku leczenia finasterydem, doksazgsyerapi skojarzom, ulegto obnieniu w poréwnaniu
do placebo odpowiednio o okoto 30, 46 i 64%. Prejgpastrego zatrzymania moczu stanowity 41
sparod 351 zdarzeprogresji; ryzyko wysipienia ostrego zatrzymania moczu zmniejszygaita
finasterydu, doksazosyny i terapii skojarzonej,oxdpvnaniu z placebo o odpowiednio 67, 31 i 79%.
Tylko w grupach, w ktorych stosowano finasterydrapt skojarzor, wyniki réznity si¢ znacaco

w poréwnaniu z grug w ktorej stosowano placebo.

DODATKOWE BADANIA KLINICZNE

Efekt urodynamiczny finasterydu w leczeniu nieair@ci drog moczowych spowodowanej BPH, byt
oceniany przy zastosowaniu technik inwazyjnych wyzybdniowym, podwadjnie zZepionym,
kontrolowanym placebo badaniu, w ktorym uczestriix3p pacjentow z tagodnymi dogekich
objawami zv¢zenia dr6g moczowych i szczytawzybkdcia wyptywu moczu poriej 15 ml/s.

U pacjentow leczonych finasterydem w dawce 5 mdata, wykazano popragniedreznosci
potwierdzom znaczm popravg cisnienia wypieracza moczu oraz wzrosté&edniej szybkéci

wyptywu moczu, w poréwnaniu z pacjentami, u ktérgthsowano placebo.



W trwajacym rok podwdjnie zdepionym badaniu kontrolowanym placebo z udzialéhm®zczyzn,
oceniano za pomadRI wptyw finasterydu na obfosci obwodowych i okotocewkowych obszaréw
gruczotu krokowego. W przeciwistwie do grupy leczonej placebo, u pacjentéw stosch
finasteryd doszto do znagzego zmniejszenia [11,5 + 3,2 £4SD)] catkowitej objtosci gruczotu,
gtéwnie w wyniku zmniejszenia wielkoi obszaru okotocewkowego [6,2 + 3 rJwaza sk,

ze zmniejszenie odptywu moczu zategtéwnie od okolica okotocewkowej, dlatego zmruejsie jej
wielkosci powoduje korzystnklinicznie odpowied u tych pacjentow.

Informacje z zakfczonego niedawno 7-letniego kontrolowanego pladettania, w ktérym
uczestniczyto 18.882 gnczyzn w wieku> 55 lat z prawidtowym wynikiem badania per rectuRSA
< 3,0 ng / ml mee by istotne dla mzczyzn leczonych obecnie finasterydem z powodu BPNaN
koniec badaniadogine byty dane z biopsji cienkoigtowej gruczotu koelego od 9060 giczyzn.

U mezczyzn leczonych finasterydem wykryto 803 (18,4%ypadki raka gruczotu krokowego

w poréwnaniu z 1147 (24,4%) przypadkami wykrytynpacjentéw leczonych placebo ( patrz
réwniez punkt 4.8 Dziatania niefgadane, inne dane dtugoterminowe). Finasteryd ntewskazany
w celu zmniejszania wygpienia raka gruczotu krokowego.

5.2 Wiasciwosci farmakokinetyczne

Wochianianie

Biodostpnas¢ finasterydu wynosi okoto 80% w stosunku dayloej dawki referencyjne.
Maksymalne stzenie finasterydu w osoczu wyptije w chgu dwoch godzin po podaniu,
a wchianianie wygpuje w cigu 6 do 8 godzin. Sggwanie positkdw nie ma wplywu na
biodostpnasé.

Dystrybucja
Finasteryd wize st z biatkami w okoto 93%.

Klirens osoczowy i olgfos¢ dystrybucji wynosz odpowiednio okoto 165 ml/min (70-279 ml/min)

i 76 litréw (44-96 litréw). Po podaniu dawek wielotnych wys¢puje kumulacja matych ikei
finasterydu. Po podaniu dawki dobowej 5 mg, najisae s¢zenie finasterydu w stanie stacjonarnym
wynosito od 8 do 10 ng/ml i utrzymywatazsia statym poziomie.

Metabolizm

Finasteryd jest metabolizowany wtrobie. Finasteryd nie wykazuje znacego wptywu na uklad
enzymatyczny cytochromu P450.

Zidentyfikowano dwa metabolity stabo hamug aktywné¢ 5-alfa-reduktazy testosteronu.

Eliminacja

Okres pottrwania finasterydu w osoczu wynasidnio 6 godzin (od 4 do 12 godzin; g4ozyzn

w wieku >70 latredni potokres trwania w osoczu wynosi 8 godzirk{ea od 6 do 15 godzin). Po
doustnym podaniu finasterydu znakowanego radioatkignokoto 39% (32-46%) dawki catkowitej
byto wydalane w moczu w postaci metabolitow. Nigistdzono w moczu finasterydu w postaci
niezmienionej, &rednio 57% (51-64%)dawki catkowitej byto wydalankatem.

Nie zaobserwowano #aic w eliminacji finasterydu u pacjentéw z przewtekiewydolndgcia nerek
i klirensem kreatyniny w zakresie 9ml/min. — 55mili.(patrz punkt 4.2). Stopiewigzania

z biatkami réwnie nie r&nit sie u pacjentéw z zaburzeniami czysobnerek. Czs¢ metabolitow,
ktore normalnie gwydalane przez nerki byta wydalana z katem. Bavsk, ze wydalanie
metabolitow z katem wzrasta proporcjonalne do spadkdalania z moczem. Nie jest konieczne
dostosowanie dawki u niedializowanych pacjentowaltaurzon czynndcia nerek.

Wykazanoze finasteryd przenika przez batidrrew-mozg. Niewielkie iléci finasterydu stwierdzono
w nasieniu leczonych pacjentéw. W dwéch badaniagtizzalem zdrowych ochotnikéw (n=69)
otrzymupcych finasteryd w dawce 5 mg na gqivzez 6 do 24 tygodnieggenia finasterydu

w nasieniu wahaly siod wartdci nieoznaczalnych (<0,1 ng/ml) do 10,54 ng/ml. Wézeniejszym
badaniu, w ktérym wykonywano test o mniejszej cgtitcstezenia finasterydu w nasieniu 16



pacjentow przyjmujcych finasteryd w dawce 5 mg na golsahaly s¢ od wartgci nieoznaczalnych
(<0,1 ng/ml) do 21 ng/ml. W zwzku z tym, uwzgidniajac obgtos¢ 5 ml ejakulatu, ilé¢ finasterydu
W nasieniu oszacowano na 50-100 razy mnaejgkzdawki finasterydu (5mg), ktéra nie wywiera
wplywu na s¢zenia DHT kgzagcego u mzczyzn (patrz take punkt 5.3).

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczestwie

Dane niekliniczne wynikagre z konwencjonalnych batltoksycznéci po podaniu wielokrotnym,
genotoksyczn&i i potencjalnego dziatania rakotworczego, niewnija zadnego szczeg6lnego
zagraenia dla cztowieka.

Badania toksycznego wptywu finasterydu na repropullscamcow szczura wykazaty zmniejszenie
masy gruczotu krokowego epherzykéw nasiennych, zmniejszenie wydzielania taneych
gruczotow piciowych i zmniejszenie wskaka ptodndci (spowodowane podstawowym dziataniem
farmakologicznym finasterydu). Kliniczne znaczetyieh wynikéw nie jest jasne.

Podobnie, jak w przypadku innych inhibitoroweSeduktazy, podczas podawania finasterydu
samicom szczura w czasigni obserwowano feminizagptodow neskich u szczuréw.

Dozylne podawanie finasteryduggarnym samicom matp rezus w dawkach do 800 ng ne piciez
caly okres rozwoju embrionalnego i ptodowego nievpdowatozadnych wad rozwojowych u ptodow
meskich. Dawka ta jest okoto 6120 razy wgksza nk szacowana ikg finasterydu w nasieniu
pacjenta przyjmucego finasteryd w dawce 5 mg na ¢oba ktég mogtaby by naraona kobieta
poprzez kontakt z nasieniem. Jako potwierdzesx@ienodel badana matpach rezus jest odpowiedni
dla rozwoju ptodowego cztowieka wykazarte,doustne podawanie finasterydu w dawce 2 mg/kg mc.
na dolg [ekspozycja uktadowa (AUC -pole pod krzystzenia leku w czasie) malp byta nieznacznie
wieksza (3x) nk u pacjentéw przyjmuagych finasteryd w dawce 5 mg lub okoto 1-2 milicagy
wi¢ksze nk szacunkowa il& finasterydu w nasieniu)] gtarnym samicom matp powodowato wady
zewretrznych narzdow pitciowych u ptodoéw gskich. Nie stwierdzonaadnych innych wad
rozwojowych u ptodoéw rskich anizadnych zwiazanych z finasterydem wad rozwojowych u ptodéw
zenskich przy stosowaniu jakichkolwiek dawek finastiry

6. DANE FARMACEUYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomochiczych

Rdze tabletki

Celuloza mikrokrystaliczna

Sodu dokuzynian

Laktoza jednowodna

Magnezu stearynian

Skrobiazelowana, kukurydziana
Karboksymetyloskrobia sodowa (typ A)
Powidon K 30

Otoczka

Opadry Blue (OY-S-2092bsktadzie:
Hypromeloza
Hydroksypropyloceluloza

Tytanu dwutlenek (E171)

Talk

Indygokarmin (E132), lak



6.2 Niezgodndci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3 Okres wanosci

3 lata

6.3 Specjalnesrodki ostroznosci podczas przechowywania

Brak specjalnych zaleaelotyczcych przechowywania.

6.4 Rodzaj i zawartosé opakowania

Blister PCV/Aluminium w tekturowym pudetku.

3:6@%58 (opakowanie kalendarzowe) oraz 30, 60190, 112 lub 112 (opakowanie kalendarzowe)

Nie wszystkie wielkéci opakowa musz znajdowé sie w obrocie.

6.6 Specjalnesrodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego
do stosowania

Kobiety w chzy oraz kobiety, ktére magzag¢ w ciaze, nie powinny dotyk&arozkruszonych lub
przetamanych tabletek finasterydu ze wdgl na maliwos¢ wehtaniania finasterydu i potencjalne
ryzyko dla ptodu ptci reskiej (patrz punkt 4.6).

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu lecznggz&ib odpaddéw materiat naleusuny¢ zgodnie
z lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJ ACY POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE
DO OBROTU

Generics [UK] Ltd.
Station Close, Potters Bar
Hertfordshire, EN6 1TL
Wielka Brytania

8. NUMER(Y) POZWOLENIA( N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
15272
9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZE NIE DO

OBROTU/DATAPRZEDLU ZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia ha dopuszcz26i@3/2009
Data przedtzenia pozwolenia: 12/09/2012

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

Padziernik 2015






