CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Finagen, 5 mg, tabletki powlekane

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

Substancja pomocnicza 0 znanym dziataniu:
Kazda tabletka zawiera 97,58 mg laktozy jednowodne;j.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletka powlekana.
Jasnoniebieskie, dwuwypukte tabletki powlekane.

4, SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Produkt leczniczy Finagen jest wskazany w leczekantroli objawowego tagodnego rozrostu
gruczotu krokowego (an@®enign Prostatic Hyperplasia, BPH) giozyzn z powgkszeniem gruczotu
krokowego w celu:
- wywotania regresji powkszonego gruczotu krokowego, poprawienia przeptywaczu
i ztagodzenia objawow zwianych z BPH.
- zmniejszenia ryzyka wysgpienia ostrego zatrzymania moczu i koniecgznaabiegu
chirurgicznego, w tym przezcewkowej resekcji grdazagokowego (angTransurethral
Resection of the Prostate, TURP) i prostatektomii.

Tabletki Finagengprzeznaczone do podawania yo#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 be gozyjmowana niezaimie od positkow.
Nawet, j&li u pacjenta po krotkim okresie leczenia finastieny nasfpi poprawa kliniczna, aby
wilasciwie ocent skutecznéé leczenia, produkt Finagen najestosowa przez conajmniej 6
mieskcy. Produkt leczniczyFinagen m®by podawany sam lub w pgizeniu z alfa-blokerem
doksazosys (patrz punkt 5.1 "Whgiwosci farmakodynamiczne™).

Dawkowanie w niewydoldoi wgtroby
Brak danych dotyezych stosowania produktu Finagen u oséb z niewysols watroby (patrz punkt
4.4).

Dawkowanie w niewydoldoi nerek
Nie jest konieczne dostosowane dawki u pacjenté@zizym stopniem niewydolrsai nerek (klirens
kreatyniny zmniejszony do jedynie 9 ml/min), w badeh farmakokinetycznych nie stwierdzono,
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aby niewydolné¢ nerek wptywata na eliminagfinasterydu. Finasteryd nie byt testowany
u pacjentéw poddawanych hemodializie.

Dawkowanie u pacjentow w podesziym wieku
Dostosowanie dawki nie jest konieczne, ¢lobadaniach farmakokinetycznych stwierdzono
nieznaczne zmniejszenie eliminacji finasterydu cjgraow w wieku powyej 70 lat (patrz punkt 5.2).

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

Sposo6b podania
Wytacznie do stosowania doustnego.

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

Produkt leczniczy Finagen nie jest wskazany u kdbpatrz punkt 4.4, 4.6 i 6.6) i dzieci.
Finasteryd jest przeciwwskazany w r@stgcych przypadkach:

¢ Nadwraliwos¢ na substanejczynry lub ktomkolwiek substangjpomocnicz wymieniory
w punkcie 6.1.

» Cigza - nie stosowau kobiet, gdy s one lub mog by¢ w cigzy (patrz 4.6 Cjza i karmienie
piersi, ekspozycja na finasteryd - ryzyko dla ptodu pheskiej).

4.4 Specjalne ostrzeenia i specjalnesrodki ostroznosci dotyczace stosowania

Ogolne:

Pacjentow z dig objetoscig zalegajgcego moczu i (lub) znacznie zmniejszonym przeptyweoczu
nalezy starannie monitorowaaby unikné¢ powiktan w postaci uropatii zaporowe.

U pacjentdw leczonych finasterydem rigleozwazy¢ konsultacg z urologiem. Nalgy rozwazy¢
zabieg operacyjny jako opcj

Wplyw na swoisty antygen gruczotu krokowego (PSAkrywalnd¢é raka gruczotu krokowego
Dotychczas nie wykazano kokzxy klinicznych wynikagcych z leczenia finasterydem w dawce 5 mg,
pacjentow z rakiem gruczotu krokowego. Pacjeneigotinym przerostem gruczotu krokowego (BPH)
i podwyzszonym poziomem swoistego antygenu gruczotu krokowPSA -ang. prostate specific
antiger) w surowicy byli monitorowani w kontrolowanych kamdach klinicznych poprzez cykliczne
oznaczanie gtenia PSA i biopsgj prostaty . W badaniach tych, finasteryd w dawoagbnie zmieniat
tempa wykrywania raka prostaty, a catkowitasta¢ wystpowania raka prostaty niezita sic

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

Przed rozpoaxiem leczenia finasterydem w dawce 5 mg i okresavozasie leczenia zalecg si
przeprowadzabadanie palpacyjnger rectum a take inne badania, takie jak oznaczenigesia
swoistego antygenu gruczotu krokowego (PSA) w siopvaby wykluczy raka gruczotu
krokowego. Ogélnie poziom wigiowy PSA> 10 ng / ml (Hybritech) skitania do dajszeeny

i rozwazenia biopsji, a dla poziomu PSA pamizy 4 a 10 ng / ml, zalecaslalsz ocer. Stzenie
PSA u ngzczyzn z rakiem gruczotu krokowego myogje w znacznym stopniu pokrywae stzeniem
PSA u ngzczyzn bez raka gruczotu krokowego. Dlategogiemyzn z tagodnym rozrostem gruczotu
krokowego wartéci PSA mieszcace st w zakresie wartiei prawidtowych nie wykluczajraka
gruczotu krokowego, niezaleie od leczenia finasterydem w dawce 5 mg. 8tigivy poziom PSA <
4 ng/ml nie wyklucza raka prostaty

Finasteryd w dawce 5 mg powoduje zmniejszerigesia PSA w surowicy o okoto 50% u pacjentow
z BPH, a nawet w przypadku raka gruczotu krokowétpiery wziaé to pod uwag przy ocenie
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wartasci PSA w surowicy pacjentéw z BPH leczonych finagdem w dawce 5 mg, poniewaie
wyklucza to jednoczesnego wygbwania raka gruczotu krokowego. Takiego zmniejgzstzenia
mozna oczekiwé niezalenie od wartéci PSA, chocia mogy wystpowa réznice midzyosobnicze.
Analiza danych poziomu w§giowego PSA u ponad 3000 pacjentow w taegn 4 lata, podwojnie
zaslepionym, kontrolowanym placebo badaniu finstergdligoterminowym badaniu skuteczeo

i bezpieczastwa (PLESS) potwierdzitae u typowych pacjentéw leczonych finasterydem waoa
mg przez 6 miestcy lub dhwej, wartgci stezen PSA naley pomnay¢ przez dwa, aby porowihge

z prawidtowym zakresem wakad u nmezczyzn nieleczonych finasterydem. Taka korekta ptewa
zachowanie czukei i swoistdci testu PSA, a tale wykrywalndci raka gruczotu krokowego.

Kazde utrzymujce sk zwigkszenie PSA u pacjentow leczonych finasterydemwicdsb mg naley
doktadnie ocerdi z uwzgbkdnieniem maliwosci niestosowania sipacjenta do zaleaedotyczcych
leczenia finasterydem w dawce 5 mg. Odsetek wolRgh (stosunek wolnego do catkowitego PSA)
nie zmniejsza giistotnie pod wptywem finasterydu w dawce 5 mgelieodsetek wolnego PSA jest
stosowany pomocniczo do wykrywania raka gruczobak&wego, nie ma konieczém korygowania
jego wartdci.

Interakcje lekowe / w zakresie baidaboratoryjnych

Wplyw na poziom PSA

Stezenie poziomu PSA w surowicy koreluje z wiekiem pata i obgtoscia gruczotu krokowego,

a obgtos¢ gruczotu krokowego jest skorelowana z wiekiem @atzg. Przy ocenie oznacdze
laboratoryjnych PSA, naty zwrdcic uwag; na fakt,ze poziom PSA ulega obr@niu u pacjentéw
otrzymupcych finasteryd w dawce 5 mg. Uekszdici pacjentow, szybki spadek poziomu
wyjsciowego PSA jest obserwowany wgu pierwszych miescy leczenia, nagpnie stzenie PSA
stabilizuje st na nowym poziomie. Poziom po leczeniu stanowi olgmtowy wartdci sprzed
leczenia. Dlatego, u typowych pacjentéw leczonychsterydem w dawce 5 mg przez okresare
mieskcy lub diwej, wartégci PSA naley podwot dla poréwnania w stosunku do prawidtowych
zakresOw u nieleczonychgrtzyzn. Dla interpretacji klinicznej patrz punkt Specjalne ostrzenia
i srodki ostraznosci dotyczce stosowania, wptyw na PSA i wykrywania raka.

Rak piersi u rEczyzn

Podczas badeklinicznych oraz w okresie po wprowadzeniu do ebmdnotowano przypadki
wystepowania raka piersi u gnczyzn leczonych finasterydem w dawce 5 mg. Kale
poinformowa pacjenta o konieczidoi niezwtocznego skontaktowania i lekarzem w przypadku
wysftgpienia zmian w olgbie piersi, takich jak: guzy, bdl, ginekomastia,daiglina z sutka.

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

Niewydolng¢ wgtroby

Nie badano wptywu niewydolgoi watroby na farmakokinetykfinasterydu. Nalgy zachowa
ostraznosé u pacjentow z zaburzeniami czysnowatroby, poniewa poziom finasterydu w osoczu
u tych pacjentow mee by¢ podwyzszony (patrz punkt 4.2).

Laktoza

Produkt zawiera lakt@zednowodn. Produkt nie powinien kfystosowany u pacjentow z rzadko
wystepujaca dziedziczm nietoleranci galaktozy, niedoborem laktazy (typu Lapp) lub oésm ztego
wchtaniania glukozy-galaktozy.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakgciji

Nie stwierdzono istotnych Klinicznie interakcjirmymi produktami leczniczymi. Finasteryd jest
metabolizowany gtéwnie przez ukfad enzymatycznpciitomu P450 3A4, ale nie wplywa zngoz
na jego aktywn&. Chocia ryzyko wptywu finasterydu na farmakokinetylanych lekéw oceniane
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jest jako niewielkie, to jest prawdopodob#e,inhibitory i induktory cytochromu P450 3A4 mpg

mie¢ wplyw na s¢zenie poziom finasterydu w osoczu. Jediaka podstawie ustalonych marginesow
bezpieczastwa, jakiekolwiek jego zwkszenie spowodowane jednoczesnym stosowaniem tych
inhibitorow jest mato prawdopodobne, aby miato zeade kliniczne. Nie stwierdzono istotnych
klinicznie interakciji finasterydu z nggtujagcymi produktami leczniczymi stosowanymi @iozyzn:
propranololem, digokswn glibenklamidem, warfaryy teofiling i fenazonem.

4.6 Wplyw na ptodnosé, ciaze i laktacje

Ciaza
Finasteryd jest przeciwwskazany do stosowania iekdktore g lub mog by¢ w ciazy (patrz 4.3).

Podobnie jak inne inhibitory G-reduktazy typu Il (w tym finasteryd) hamuje przemitestosteronu
w dihydrotestosteron i stosowany u kobiet wzgimaze powodowé wady zewitrznych naradéw
ptciowych u ptodoéw raskich (patrz punkt 4.3, 5.3 6.6).

Ekspozycja na poziom finasterydu w osoczu - rydigkptodu pici naskiej

Kobiety nie powinny dotyk&pokruszonych lub przetamanych tabletek finastergdy g one lub
mogs by¢ w ciazy, ze wzgédu na maliwos¢ wchtaniania finasterydu i gdiejsze potencjalne ryzyko
dla ptodu pici mgskiej (patrz 4.6 Wplyw na ptodsé cigze i laktacg, cigza). Tabletki finasterydugs
powlekane w celu zapolienia kontaktowi z substamofzynry podczas normalnegaytkowania,
pod warunkiemze tabletki nie zostaly uszkodzone lub pokruszone.

Niewielkie iloéci finasterydu stwierdzano w nasienigaozyzn przyjmujcych finasteryd 5 mg na
doke. Nie wiadomo, czy mie to mi€ niekorzystny wptyw na ptdd eski, jesli kobieta w cizy jest
naraona na kontakt z nasieniem pacjenta leczonegoténatem. Jdi partnerka seksualna pacjenta
jest lub mae by w cigzy, pacjentowi zalecagiaby zminimalizowat nat@nie jej ha kontakt

Z nasieniem (patrz punkty 5.2 i 5.3).

Karmienie piersi
Finagen nie jest wskazany do stosowania u kobiet.

Nie wiadomo czy finasteryd przenika do mleka kobgmx
4.7. Wplyw na zdolndg¢ prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn

Brak jest danych wskazigych na wptyw finasterydu na zdokggprowadzenia 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 wikszasci pacjentow uspuja w trakcie dalszego leczenia.

Dziatania niepgadane zgtaszane podczas hallnicznych i / lub po wprowadzeniu do obroty s
wymienione w tabeli pong;.

Czestas¢ wystepowania niepmdanych reakcji jest okéna w nasfpujacy 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 by
okreslona na podstawie degtnych danych).

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

Klasyfikacja oragnow i nageléw Czestotliwosé: dziatanie niepzgdane

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

Zaburzenia psychiczne Czesto: zmniejszenie libido
Nieznanadepresja, spadek libido réwaipo
zakaczeniu leczenia

Zaburzenia serca Nieznanakofatanie serca

Zaburzenia wtroby i drogzotciowych Nieznanawzrost aktywnéci enzymow
watrobowych

Zaburzenia skory i tkanki podskornej Niezbyt czsto: wysypka

Nieznaneswiad, pokrzywka

Zaburzenia uktadu rozrodczego i piersi Czesto: impotencja

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

Nieznanabdl jader, zaburzenia erekcji réwrie
po zaka@czeniu leczenia, nieptodsibmeska
i/lub obnizona jakd¢ nasienia*

Badania diagnostyczne Czesto: obnizenie obgtosci ejakulatu

Ponadto w badaniach klinicznych i po wprowadzeakuldo obrotu odnotowano ngstijace
dziatania niepgadane: raka piersi u gnczyzn (patrz punkt 4.4 Specjalne ostergia isrodki
ostraznosci dotyczce stosowania).

* Obserwowano normalizagjub poprawe jakosci nasienia po zaprzestaniu leczenia .

Leczenie Objawow Prostaty (MTOPS - ang. Medicaldjneof Prostate Symptoms)

W badaniu MTOPS poréwnywano w dawce 5 mg /edwb= 768) doksazosynw dawce 4 lub 8 mg /
dobe (n = 756) teragi skojarzog w dawce 5 mg / dabdoksazosyspw dawce 4 lub 8 mg / dek{n =
786) i placebo (n = 737). Bezpiedstwo i profil tolerancji leczenia skojarzonego kgsadniczo
zgodny z profilami poszczegdélnych pojedynczych fek@zstas¢ wyskpowania zaburzewytrysku

u pacjentéw otrzymuggych terapg skojarzon byta poréwnywalna do sumy przypadkow tego
dziatania niepmgdanego dwdch monoterapii.

Badania laboratoryjne

Oceniajc wyniki laboratoryjnych oznacaePSA naley pamketac, ze generalnie u chorych leczonych
finasterydem stzenia PSA g zmniejszone (patrz punkt 4.4 Specjalne ostam isrodki ostraznosci
dotyczce stosowania).

Inne wyniki odlegte

W trwajacym 7 lat badaniu kontrolowanym placebo z udzialéh882 zdrowych wgrczyzn, spérdd
ktérych 9060 uzyskano wyniki biopsji gruczotu krekego nadajce st do analizy, raka gruczotu
krokowego stwierdzono u 803 (18,4%ga0zyzn leczonych finasterydem i u 1147 (24,4%}eoayzn
przyjmujacych placebo. W grupie pacjentow leczonych fingstem 280 (6,4%) grczyzn miato raka
gruczotu krokowego z 7 do 10 punktami w skali Gtews wykrytego w biopsji, w poréwnaniu z 237
(5,1%) nezczyznami w grupie placebo. Dodatkowe analizy wskaze obserwowane w grupie
stosujcej finasteryd w dawce mg 5, akszenie wysipowania wysokozrmicowanego raka nie

by¢ wyjasnione przez wptyw na wykrywanie zawiane z wplywem finasterydu w dawce 5 mg na
objetos¢ gruczotu krokowego. 98% sfrdd wszystkich przypadkow raka gruczotu krokowego
zdiagnozowanych w tym badaniu zostato sklasyfikomarjako rak wewsgtrztorebkowy (stopie
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kliniczny T1 lub T2) w momencie diagnozy. Kliniczaeaczenie wyniku 7 — 10 punktéw w skali
Gleasona nie jest znane.

Rak piersi
W trwajacym 4 6 lat badaniu poréwnawczym kontrolowanym ebec(MTOPS), w ktorym

uczestniczyto 3.047 gaczyzn, stwierdzono cztery przypadki raka piersigieryzn leczonych
finasterydem adnego u rwczyzn nie leczonych finasterydem . Podczas 4-lgthikontrolowanego
placebo badania PLESS, ktore obejmowato 304fcmyzn, wykryto dwa przypadki raka piersi

u mezczyzn leczonych placebo, ale nie stwierdzeadnego przypadku raka piersi gaozyzn
przyjmujgcych finasteryd . Podczas 7-letniego, kontrolowganglacebo badania "Prostate Cancer
Prevention Trial" (PCPT), w ktérym uczestniczyta8® nezczyzn, stwierdzono jeden przypadek
raka piersi u rezczyzn 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 obeanany zwizek midzy
diugotrwatym stosowaniem finasterydu i rakiem gieraezczyzn.

Zgtaszanie podejrzewanych dziafaiepazadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotinistest zgtaszanie podejrzewanych dfiata
niepazadanych. Umaliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku kéczylo ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nadee do fachowego personelu medycznego powinny zaftasz
wszelkie podejrzewane dziatania niegpdane za poednictwem Departamentu Monitorowania
Niepazadanych Dziata Produktéw Leczniczych Uedu Rejestraciji Produktdéw 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, ktérzy otrzymywali pojedyncze dawkidsterydu do 400 mg na dolnb dawki
wielokrotne do 80 mg na delpodawane przez 3 migse, nie stwierdzono wygiowania dziata
niepazadanych.

Brak jest specyficznego pepbwania zalecanego po przedawkowaniu finasterydu.

5. WEASCIWO SCI FARMAKOLOGICZNE
51 Wihasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: inhibitor 5 alfa-redaittestosteronu.
Kod ATC: G04CB01

Mechanizm dziatania

Finasteryd jest syntetycznym 4-azasteroidem, koyepgtym swoistym inhibitorem enzymu
wewngtrzkomorkowegob5 alfa-reduktazy typu Il. Enzym tengksztalca testosteron w silniejszy
androgen dihydrotestosteron (ang. DihydrotestosterDHT). Prawidtowa funkcja i rozrost tkanki
gruczotu krokowego zalg 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 0 okoto 20% i proces ten pepbwat, osiagajac 27% po uptywie 3 lat. Ponadto
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obnizenie o okoto 50% PSA od waftn wyjsciowych wskazuje na zmniejszenie wzrostu komérek
nablonka prostaty. Supresja poziomu DHT oraz r¢ggteperplastycznego gruczotu krokowego

i zwigzane z tym obuenie poziomu PSA, utrzymywatyesiv badaniach do czterech lat. W badaniach
tych, poziom testosteronu w obiegu gkazony byt o okoto 10% - 20%, ale réo# Sig

w fizjologicznych granicach. Zauvalne zmniejszenie wygtuje w okolicy okoto cewkowej
otaczagcej bezpérednio cewk moczowa. W badaniach urodynamicznych potwierdzono zgeez
zmniejszenie naptia migsnia wypieracza gcherza moczowego w wyniku zmniejszenia niedosci
drég moczowych.

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

Wszystkie parametry skuteczoonie zmieniaty si w okresie trzech lat obserwacji.

Skuteczné kliniczna i bezpieczestwo

Wplyw 4-letniego leczenia finasterydem negst@¢ wysgpowania ostrego zatrzymania moczu,
koniecznéci leczenia operacyjnego, wskék zaawansowania objawéw i ehjs¢ gruczotu
krokowego:

W badaniach klinicznych z udziatem pacjentéw z uwknwanymi i ceézkimi objawami fagodnego
przerostu gruczotu krokowego, z pekszeniem gruczotu krokowego stwierdzanym w badaniu
palpacyjnymper rectum mak zalegagca objetoscia moczu, finasteryd, zmniejszatgstasé
wystepowania ostrego zatrzymania moczu z 7/100 do 3i.6@gu4 lat i konieczn& leczenia
operacyjnego (przezcewkowej resekcji gruczotu kvedgo (TURP) lub prostatektomii) z 10/100 do
5/100. Zmniejszenie tych wskaikdw wigzato sé z 2-punktovy popravg w skali objawdéw QUASI-
AUA (zakres 0-34), utrzymagym st zmniejszeniem objosci gruczotu krokowego o okoto 20%
oraz utrzymujcym st zwigkszeniem szybléei przeptywu moczu.

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

z objawami fagodnego przerostu gruczotu krokowéfeH) oraz hiperplazji gruczotu krokowego
w dwoch badaniach 1l fazy z randomizadfontrolowanych placebo, z podwdjriepa proh,
trwajacych 1 rok i ich faz otwart 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 dggini do oceny. Punktami Kkoowymi dotycacymi skutecznéci byty:
szczytowa szybka wyptywu moczu, ohjtos¢ gruczotu krokowego oraz wynik oceny objawdw.

Finasteryd oceniano rowriev wielocgsrodkowym, randomizowanym, podwaojnieskepionym
kontrolowanym placebo Dlugoterminowym Badaniu Skatesci i Bezpieczéstwa (PLESS)
trwajagcym 4 lata. W badaniu tym oceniano efekty stosoaéinasterydu w dawce 5 mg na gob
na objawy BPH oraz zwrane z nim zdarzenia urologiczne (zabieg chirurgi¢np. przezcewkowa
resekcja gruczotu krokowego i prostatektomia] Istr@zatrzymanie moczu wymageeg
cewnikowania).

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

gruczotu krokowego, zdiagnozowanych w badgréu rectum zostato randomizowanych ( 1524 do
grupy stosujcej finasteryd i 1516 do grupy stoscgj placebo), a 3016 zostato poddanych ocenie pod
katem skuteczngei. 1883 pacjentdéw ukmzyto 4 rok badania (1000 w grupie stagej finasteryd i

883 w grupie placebo). Oceniano rowingzczytovs szybkad¢ wyptywu moczu oraz objosé

gruczotu krokowego.

WPLYW NA OSTRE ZATRZYMANIE MOCZU | KONIECZNGC ZABIEGU OPERACYJNEGO

W badaniu PLESS, 13,2% pacjentéw stgsygh placebo i 6,6% pacjentow leczonych finastemyde
wymaga zabiegu operacyjnego lub vap#io u nich ostre zatrzymanie moczu, co stanowo51
redukcg ryzyka zabiegu chirurgicznego lub ostrego zatrayimanoczu w ¢igu 4 lat. Finasteryd
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zmniejszat ryzyko operacji o0 55% (10,1% w grupiacebo w poréwnaniu z 4,6% dla grupy stasej
finasteryd), a ryzyko ostrego zatrzymania moczd % %6,6% w grupie placebo w poréwnaniu z 2,8%
z grup leczon finasterydem). Redukcja ryzyka wezdhego w obu grupach bylto jasna w pierwszej
ocenie (po 4 miegcach) utrzymywata giprzez caty okres 4 lat badania.

WPLYW NA WYSTEPOWANIE OBJAWOW

W dwdch trwagcych 1 rok badaniach Ill fazy, od drugiego tygadigiczenia obserwowano spadek
sredniej wszystkich objawéw. Przetiy wynik objawdw byt widziany od drugiego tygodézenia.
Znaczca poprawe w zakresie objawow w odniesieniu do placebo obksemano w 7 i 10 miescu.
Ogolnie, co najmniej 6 miegly byto wymagane, aby océnizy zdotano uzyskakorzystr

odpowied w zakresie ugpienia objawow, pomimeae u niektdrych pacjentow obserwowano wcaesn
poprave. Poprawa objawow BPH utrzymywala sv ciggu pierwszego roku oraz przez dodatkowe 5
lat przediuenia bada.

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

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

U pacjentow stosagych placebo nagbowata poprawa w zakresie wggbwania objawow w ggu
pierwszego roku leczenia, ale w dalszym przebiemipowato pogorszenie. Pacjenci, ktorzy przy
wiaczeniu do badania mieli objawy umiarkowane dgldch prezentowali tendergcfo ich poprawy
w przebiegu badania.

WPLYW NA SZCZYTOWA SZYBKOSC WYPLYWU MOCZU

W obydwu trwagcych rok badaniach 1l fazy w drugim tygodniu lesizenasipito wyrazne,

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

W czwartym miesicu w badaniu PLESS obserwowano wyra zrénicowanie szczytowej szybkad
wyptywu moczu, bardziej korzystne w grupie stgsegj finasteryd, ktére utrzymywatoegdrzez caty
okres badania trwagy 4 lata.Srednia szczytowa szybkiowyptywu moczu na poeatku 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, trwaicych 1 rok, badaniach Il fazyrednia obgtos¢ gruczotu krokowego wynosita na
poczitku badania giod 40 do 50 ml. W obu badaniach gibf¢ gruczotu krokowego zmniejszyteesi
znacaco w poréwnaniu z warfgig wyjsciows oraz w trakcie pierwszej oceny dla grupy placeb® w
miesicu). Efekt ten utrzymywat siw ciagu pierwszego roku oraz przez kolejne 5 lat przesftia
badai.

W trwajagcym 4 lata badaniu PLESS, etujs¢ gruczotu krokowego byta okilena za pomag
rezonansu magnetycznego (MRI) w podgrupie pacjeffitow284). U pacjentéw leczonych
finasterydem olgfos¢ gruczotu krokowego, w poréwnaniu z wastia wyjsciows i z grup placebo,
ulegta zmniejszeniu przez okres 4 lat.W podgrupigigntow badanych za pomoiRI, ktdrzy
stosowali leczenie przez caly okres badania, famgdtobnkyt objetos¢ gruczotu krokowego o 17,9%
(z wartaci wyjsciowej 55,9cm3 do 45,8 cm3 po 4 latach), w porévitnae zwekszeniem ohjtosci
gruczotu krokowego w grupie placebo o 14,1% (z vé&aitwyjsciowej 51,3 crido 58,5 cr)
(p<0,001).
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OBJETOSC GRUCZOLU KROKOWEGO JAKO CZYNNIK PROGNOSTYCZNY ODR®IEDZI
NA LECZENIE

W metaanaliziegczacej dane obejmage jeden rok, pochadych z siedmiu podwojnie gapionych,
podobnie zaprojektowanych baidav tym obejmujcych 4491 pacjentéw z objawowym BPH,
wykazanoze u pacjentow leczonych finasterydem, poprawa wezdd czkosci objawdw oraz
poprawa szczytowej szybkm wyptywu moczu, byta wiksza u pacjentow z hiperplazjruczotu
krokowego na pocitku badaniagrednio 40 crilub wiccej).

LECZENIE KLINICZNE OBJAWOW £t AGODNEGO PRZEROSTU GRWDLU KROKOWEGO

Badanie MTOPS, w ktorym wgb udziat 3047 razczyzn z objawowym BPH, przydzielonych

w sposOb losowy do grup leczonych finasterydem wodsb mg na daf) doksazosypnw dawce 4 lub
8 mg na dob, terapi skojarzon finsterydem w dawce 5 mg na dabdoksazosyaw dawce 4 lub 8
mg na dob oraz placebo trwato przez 4 do 6 lat. Pierwsgbozvym punktem kbdcowym byt czas do
progresji BPH, okrédonej, jako potwierdzony wzgllem wartdci wyjsciowej wzrost réwny 4
punktom na skali objawdw, ostre zatrzymanie moemtigzana z BPH niewydolr$é nerek,
nawracajce zakaenia uktadu moczowego, nietrzymanie moczu lub posoea rozwijajca st na tle
zakaenia ukladu moczowego (urosepdadczenie finasterydem, doksazosyna lub terakbjarzon
spowodowato znagze w poréwnaniu z placebo, obenie ryzyka progresji BPH odpowiednio

0 okoto 34, 39 i 67%. Wkszas¢ zdarzé (274) z 351 obejmugych progres choroby zostato
potwierdzonych wzrostem wyniku wg skali objawéw rmn 4 punktom. Ryzyko progresji objawéw
w przypadku leczenia finasterydem, doksazgsyerapi skojarzon, ulegto obnieniu w poréwnaniu
do placebo odpowiednio o okoto 30, 46 i 64%. Prelpastrego zatrzymania moczu stanowity 41
spairod 351 zdarzeprogresji; ryzyko wysipienia ostrego zatrzymania moczu zmniejszygadti
finasterydu, doksazosyny i terapii skojarzonej,oxdwnaniu z placebo o odpowiednio 67, 31 i 79%.
Tylko w grupach, w ktérych stosowano finasteryerapt skojarzom, wyniki réznity si¢ znacaco

w poréwnaniu z grug w ktorej stosowano placebo.

DODATKOWE BADANIA KLINICZNE

Efekt urodynamiczny finasterydu w leczeniu nieairaci drég moczowych spowodowanej BPH, byt
oceniany przy zastosowaniu technik inwazyjnych wyybdniowym, podwaojnie Zéepionym,
kontrolowanym placebo badaniu, w ktorym uczestrii3p pacjentéw z tagodnymi doegkich
objawami zwzenia dr6g moczowych i szczytawzybkdcia wyptywu moczu poriej 15 ml/s.

U pacjentow leczonych finasterydem w dawce 5 mdatg, wykazano popragniedranosci
potwierdzom znaczi popravg cisnienia wypieracza moczu oraz wzrostéedniej szybkéci

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

W trwajacym rok podwdjnie zdepionym badaniu kontrolowanym placebo z udzial@mzczyzn,
oceniano za pomadRI wptyw finasterydu na objosci obwodowych i okotocewkowych obszaréw
gruczotu krokowego. W przeciwfistwie do grupy leczonej placebo, u pacjentéw stoseh
finasteryd doszto do znagzego zmniejszenia [11,5 + 3,2 &4SD)] catkowitej ob§tosci gruczotu,
gtownie w wyniku zmniejszenia wielkoi obszaru okotocewkowego [6,2 + 3 §mJwaza sk,

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

Informacje z zakfczonego niedawno 7-letniego kontrolowanego pladettania, w ktorym
uczestniczylo 18.882 gnczyzn w wieku> 55 lat z prawidtowym wynikiem badania per rectuRSA
< 3,0 ng / ml mae by istotne dla razczyzn leczonych obecnie finasterydem z powodu BPNaV
koniec badaniadogine byly dane z biopsji cienkoigtowej gruczotu kealego od 9060 giczyzn.

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

w poréwnaniu z 1147 (24,4%) przypadkami wykrytynpacjentow leczonych placebo ( patrz
réwniez punkt 4.8 Dziatania niegadane, inne dane diugoterminowe). Finasteryd niegskazany
w celu zmniejszania wysgbienia raka gruczotu krokowego.
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5.2 Wiasciwosci farmakokinetyczne

Wchtanianie

Biodostpnai¢ finasterydu wynosi okoto 80% w stosunku dayloej dawki referencyjnej.
Maksymalne stzenie finasterydu w osoczu wyptije w chgu dwdch godzin po podaniu,
a wchtanianie wyspuje w ciagu 6 do 8 godzin. Sggwanie positkow nie ma wpltywu na
biodostpnasc.

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 litrow (44-96 litrow). Po podaniu dawek wietatnych wysgpuje kumulacja matych ikai
finasterydu. Po podaniu dawki dobowej 5 mg, najijsae s¢zenie finasterydu w stanie stacjonarnym
wynosito od 8 do 10 ng/ml i utrzymywatoagsia statym poziomie.

Metabolizm

Finasteryd jest metabolizowany watrobie. Finasteryd nie wykazuje znacego wptywu na ukiad
enzymatyczny cytochromu P450.

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

Eliminacja

Okres poitrwania finasterydu w osoczu wyn@sidnio 6 godzin (od 4 do 12 godzin; giozyzn

w wieku >70 laredni potokres trwania w osoczu wynosi 8 godzirk(ega od 6 do 15 godzin). Po
doustnym podaniu finasterydu znakowanego radioakignokoto 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 zéic w eliminacji finasterydu u pacjentéw z przewtekiewydolndcia nerek
i klirensem kreatyniny w zakresie 9ml/min. — 55mil.(patrz punkt 4.2). Stopievigzania

z biatkami réwnie nie r&nit sie u pacjentéw z zaburzeniami czysnoonerek. Czs¢ metabolitow,
ktére normalnie gwydalane przez nerki byla wydalana z kalem. tavse, ze wydalanie
metabolitéw z kalem wzrasta proporcjonalne do spadkdalania z moczem. Nie jest konieczne
dostosowanie dawki u niedializowanych pacjentévalnzzon czynngcig nerek.

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

w nasieniu wahaty siod wartgci nieoznaczalnych (<0,1 ng/ml) do 10,54 ng/ml. Wézeniejszym
badaniu, w ktorym wykonywano test o0 mniejszej cgtitcstezenia finasterydu w nasieniu 16
pacjentow przyjmujcych finasteryd w dawce 5 mg na dabkahaly s¢ od wartgci nieoznaczalnych
(<0,1 ng/ml) do 21 ng/ml. W zwzku z tym, uwzgjdniajgc obgtos¢ 5 ml ejakulatu, il&¢ finasterydu
W nasieniu oszacowano na 50-100 razy mmniejgzdawki finasterydu (5mg), ktéra nie wywiera
wplywu na s¢zenia DHT kazacego u mzczyzn (patrz take punkt 5.3).

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczestwie

Dane niekliniczne wynikare z konwencjonalnych bai#oksycznéci po podaniu wielokrotnym,
genotoksyczngi i potencjalnego dzialania rakotwoérczego, niewjijg zadnego szczegoblnego
zagraenia dla czlowieka.

Badania toksycznego wptywu finasterydu na repropiulccamcow szczura wykazaty zmniejszenie
masy gruczotu krokowego epherzykow nasiennych, zmniejszenie wydzielania tanaych
gruczotow piciowych i zmniejszenie wskaka ptodndci (spowodowane podstawowym dziataniem
farmakologicznym finasterydu). Kliniczne znaczetyieh wynikéw nie jest jasne.
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Podobnie, jak w przypadku innych inhibitoroweSeduktazy, podczas podawania finasterydu
samicom szczura w czasigni obserwowano feminizagptodow neskich u szczurdw.

Dozylne podawanie finasteryduegarnym samicom matp rezus w dawkach do 800 ng na jpiciez
caly okres rozwoju embrionalnego i ptodowego nivpdowatozadnych wad rozwojowych u ptodéw
meskich. Dawka ta jest okoto 6020 razy w¢ksza nk szacowana ikg finasterydu w nasieniu
pacjenta przyjmujcego finasteryd w dawce 5 mg na doba ktég mogtaby by naraona kobieta
poprzez kontakt z nasieniem. Jako potwierdzemienodel badana matpach rezus jest odpowiedni
dla rozwoju ptodowego cztowieka wykazare,doustne podawanie finasterydu w dawce 2 mg/kg mc.
na dolg [ekspozycja ukladowa (AUC -pole pod krzystzenia leku w czasie) malp byta nieznacznie
wigksza (3x) nt u pacjentow przyjmuagych finasteryd w dawce 5 mg lub okoto 1-2 miliaagy
wigksze nk szacunkowa il& finasterydu w nasieniu)] ¢tarnym samicom matp powodowato wady
zewretrznych narzdow piciowych u ptodow gskich. Nie stwierdzongadnych innych wad
rozwojowych u ptodow gskich anizadnych zwgzanych z finasterydem wad rozwojowych u ptodéw
zenskich przy stosowaniu jakichkolwiek dawek finastiry

6. DANE FARMACEUYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

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 zalegaalotyczcych przechowywania.

6.4 Rodzaj i zawartos¢ opakowania

Blister PCV/Aluminium w tekturowym pudetku.

15, 20, 28 (opakowanie kalendarzowe) oraz 30, 60100, 112 lub 112 (opakowanie kalendarzowe)
tabletek.

Nie wszystkie wielkéci opakowa musz znajdowa sie w obrocie.
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6.6 Specjalnesrodki ostroznosci dotyczgce usuwania i przygotowania produktu leczniczego
do stosowania

Kobiety w cihzy oraz kobiety, ktére magzagé w ciaze, nie powinny dotyk&rozkruszonych lub
przetamanych tabletek finasterydu ze wdgl na maliwos¢ wchtaniania finasterydu i potencjalne
ryzyko dla ptodu pici raskiej (patrz punkt 4.6).

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu lecznigz&ib odpadéw materiat naleusumé 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/DATAPRZED{U ZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszcz26i63/2009
Data przedtzenia pozwolenia: 12/09/2012

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

Padziernik 2015

12/21



