VALMISTEYHTEENVETO

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Finasterid Orion 5 mg kalvopéillysteiset tabletit

2. VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT
Yksi kalvopdillysteinen tabletti siséltdd 5 mg finasteridia.

Apuaineet, joiden vaikutus tunnetaan: Yksi kalvopdillysteinen tabletti sisdltdd 75 mg
laktoosimonohydraattia.

Téaydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO
Tabletti, kalvopdillysteinen.

Valkoinen, pyored, kaksoiskupera kalvopddllysteinen tabletti, jonka yhdelld puolella merkintd ”F” ja
”5”. Tabletin halkaisija 7 mm.

4. KLIINISET TIEDOT
4.1 Kaiyttoaiheet

Finasterid Orion on tarkoitettu hyvénlaatuisen eturauhasen likakasvun (BPH) hoitoon ja

kontrolloimiseen:

- atheuttamalla suurentuneen eturauhasen pienenemisté, edistimélld virtsan kulkua ja
helpottamalla BPH:n aiheuttamia oireita

- vihentdmdlld akuutin virtsaummen ilmenemistd ja tarvetta kirurgiseen hoitoon, kuten
eturauhasen transuretraaliseen resektioon (TURP) tai eturauhasen poistoon.

Finasterid Orion 5 mgn tabletteja tulee kéyttda potilaille, joilla on suurentunut eturauhanen
(eturauhasen tilavuus yli 40 ml).

4.2 Annostus ja antotapa
Vain suun kautta.

Suositeltu annostus on yksi 5 mg:n tabletti vuorokaudessa joko ruuan kanssa tai ilman ruokaa. Tabletit
tulee niclli kokonaisina eiké niitd saa puolittaa tai murskata (ks. kohta 6.6). Vaikka oireiden
lievenemistd voidaan havaita lyhyen ajan sisilld, vahintddn 6 kuukauden hoitojakso voi olla tarpeen,
jotta voidaan objektiivisesti médritelld, onko hoidosta saatu vaste tyydyttava.

Annostus maksan vajaatoiminnassa
Tietoja annostelusta maksan vajaatoimintaa sairastaville potilaille ei ole saatavilla (ks. kohta 4.4).

Annostus munuaisten vajaatoiminnassa

Annostusta ei tarvitse muuttaa eriasteista munuaisten vajaatoimintaa (aina kreatiniinin puhdistumasta
9 m/min alkaen) sairastaville potilaille, silli farmakokineettisissd tutkimuksissa munuaisten
vajaatoiminnan ei todettu vaikuttavan finasteridin eliminaatioon. Finasteridia ei ole tutkittu
hemodialyysipotilailla.



Annostus ikddntyneille
Annostusta el tarvitse muuttaa, vaikka farmakokineettisten tutkimusten mukaan finasteridin
eliminaatio on jonkin verran hidastunut yli 70-vuotiailla potilailla.

4.3 Vasta-aiheet
Finasteridia ei pidd antaa naisille eiké lapsille.

Finasterid Orion on vasta-aiheinen seuraavissa tapauksissa:
- yliherkkyys finasteridille tai kohdassa 6.1 mainituille apuaineille
- naiset, jotka ovat raskaana taijotka voivat tulla raskaaksi(ks. kohdat 4.4, 4.6 ja 6.6).

4.4 Varoitukset ja kayttoon liittyvit varotoime t

Yleistd:

- Potilaita, joilla on suuri jadnnosvirtsamééra ja/tai huomattavasti heikentynyt virtsan virtaama,
on seurattava huolellisesti obstruktiivisen uropatian varalta. Leikkausvaihtoehto tulee ottaa
huomioon.

- Urologin konsultaatiota tulee harkita hoidettaessa potilaita finasteridilli.

- Ennen finasteridihoidon aloittamista tulee sulkea pois eturauhasen trilobulaarisesta kasvusta,
johtuvan ahtauman mahdollisuus.

- Maksan vajaatoimintaa sairastavien potilaiden hoidosta eiole kokemusta. Koska finasteridi
metaboloituu maksassa (ks. kohta 4.2), varovaisuutta suositellaan hoidettaessa potilaita, joilla
on heikentynyt maksan toiminta. N4illd potilailla finasteridin pitoisuus plasmassa saattaa
suurentua.

Vaikutukset prostataspesifiseen antigeeniin (PSA) ja eturauhassyévdn toteamiseen

Finasteridista eiole toistaiseksi osoitettu olevan kliinistd hyotyd eturauhassydvin hoidossa annoksella
5 mg. Hyvénlaatuista eturauhasen likakasvua sairastavia potilaita, joilla on kohonnut seerumin
prostataspesifinen antigeeni (PSA), monitoroitiin kontrolloiduissa kliinisissd tutkimuksissa ottamalla
useita PSA-arvoja sekd koepaloja eturauhasesta. Ndissé tutkimuksissa 5 mgn finasteridiannoksen ei
havaittu muuttavan eturauhassyopdhavaintojen méarda eikd kokonaisilmaantuvuus eronnut
merkittdvasti 5 mg finasteridia ja lumelddkettd saaneilla potilailla.

Ennen Finasterid Orion -hoidon aloittamista annoksella 5 mg ja médérdajoin sen aikana on
suositeltavaa suorittaa potilaille rektaalinen palpaatio sekd muut eturauhassyopétutkimukset. Seerumin
PSA-arvoa kiytetddn myos eturauhassydvan havaitsemiseen. Yleensd PSA:n ollessa > 10 ng/ml
jatkotutkimukset ovat aiheellisia ja on syytd harkita koepalan ottamista. PSA:n ollessa 4 ja 10 ng/ml
vililld, jatkotutkimuksia suositellaan. PSA-arvot voivat usein olla samoja miehilld, joilla on
eturauhassyopd, ja michilld, joilla ei ole eturauhassyopdd. Tamén vuoksi hyvéinlaatuista eturauhasen
likakasvua sairastavilla miehilld viitearvoalueella oleva seerumin PSA-arvo ei poissulje
eturauhassyovin mahdollisuutta riippumatta siité, saavatko he finasteridihoitoa. PSA-arvo <4 ng/ml
ennen hoidon aloitusta ei sulje pois eturauhassyopéa.

Finasteridiannos 5 mg laskee seerumin PSA-pitoisuutta noin 50 % hyvénlaatuista eturauhasen
likakasvua sairastavilla potilailla seki eturauhassyopid sairastavilla potilailla. Seerumin PSA -
pitoisuuden laskeminen finasteridihoitoa saavilla potilailla, joilla on hyvénlaatuinen eturauhasen
likakasvu, tulee ottaa huomioon arvioitacssa PSA-arvoja. PSA-pitoisuuden laskeminen ei sulje pois
samanaikaista eturauhassyovan mahdollisuutta. PSA -pitoisuuden laskeminen on ennustettavissa koko
PSA:n pitoisuusalueella, vaikka laskeminen voi vaihdella potilaiden valilld. YL 3 000 potilaalla tehdyn
4 vuotta kestidneen lumelddkkeelld kontrolloidun kaksoissokkokokeen, jolla selvitettiin finasteridin
pitkdaikaistehoa ja turvallisuutta, tulokset osoittivat, ettd vihintddn kuuden kuukauden
finasteridihoidon jilkeen PSA-arvo on yleensé kerrottava kahdella, jotta se olisi vertailukelpoinen
hoitamattomien miesten PSA:n normaaliarvojen kanssa. Tdmaé korjaus ei vaikuta PSA -médarityksen
herkkyyteen eikd spesifisyyteen, ja sitd voidaan kéyttda eturauhassyovin toteamiseen.



Jos potilaan PSA-arvo on pitkdan koholla 5 mgn finasteridihoidosta huolimatta, syy tdhdn tulee
huolellisesti selvittdd. Talloin tulee ottaa huomioon mahdollisesti huono hoitomyontyvyys 5 mgn
annokselle. Finasteridi ei merkitsevisti vihenné vapaan PSA:n prosentuaalista osuutta (vapaan ja
kokonais-PSA:n suhde), silloin kun annos on 5 mg. Myds 5 mg:n finasteridihoidon aikana vapaan
PSA:n suhde kokonais-PSA:han pysyy muuttumattomana. Kun vapaan PSA:n prosentuaalista osuutta
kiytetddn eturauhassyovan toteamiseen, arvoa ei tarvitse korjata.

Lddkevalmisteen ja laboratoriokokeiden yhteisvaikutukset:

Vaikutukset PSA-arvoihin

Seerumin PSA-arvo korreloi potilaan ién ja eturauhasen tilavuuden kanssa. Eturauhasen tilavuus
korreloi potilaan idn kanssa. PSA-arvoja arvioitaessa tulee kiinnittdd huomiota sithen, etti PSA-taso
laskee 5 mg:n finasteridihoidon my6td. Useimmilla potilailla nopea PSA:n lasku ndhddén
ensimmdiisten kuukausien sisélld hoidon aloittamisesta ja tdné aikana PSA-arvot saavuttavat uuden
perustason. Hoidon jilkeen perustaso on suunnilleen puolet siitd arvosta, joka potilaalla oli ennen
hoitoa. Siksi on tavallista, ettd yli kuuden kuukauden ajan 5 mg finasteridia saaneilla potilailla PSA-
arvot tulee kertoa kahdella, jotta arvoja voitaisiin vertailla hoitoa saamattomien miesten
normaalitasoihin. Katso klininen tulkinta kohdasta 4.4 *’Vaikutukset prostataspesifiseen antigeeniin
(PSA) ja eturauhassy6vin toteamiseen”.

Miesten rintasydpd

Rintasyopdd on havaittu kliinisten tutkimusten aikana sekd markkinoille tuonnin jilkeen miehilld,
jotka ovat kdyttineet 5 mg vahvuista finasteridia. Léaékarin tulee kehottaa potilaitaan ilmoittamaan
pikaisesti muutoksista rintakudoksessa kuten kyhmyisté, kivusta, rintojen kasvusta tai nesteen
erittymisestd nanneista.

Pediatriset potilaat
Finasteridia ei pidd kdyttdd lapsille. Turvallisuutta ja tehoa lapsille eiole osoitettu.

Raskaus

Naiset, jotka ovat raskaana taivoivat tulla raskaaksi, eivit saa késitelld rikkindisid tai murskattuja
finasteriditabletteja, koska finasteridi voi imeytya ja aiheuttaa riskin poikasikiolle.
Finasteriditableteissa on kalvopééllyste, joka estdd kontaktin vaikuttavaan aineeseen, mikili tabletteja
eiole rikottu eikd murskattu (ks. kohdat 4.6 ja 6.6).

Maksan vajaatoiminta
Maksan vajaatoiminnan vaikutusta finasteridin farmakokinetiikkkaan eiole tutkittu.

Mielialan muutokset ja masennus

Mielialan muutoksia, mukaan lukien masentunutta miclialaa, masennusta ja harvemmissa tapauksissa
itsemurha-ajatuksia on raportoitu esiintyneen potilailla, jotka ovat saaneet finasteridi 5 mg -hoitoa.
Potilaita on tarkkailtava psyykkisten oireiden varalta, ja jos nditd esiintyy, potilasta neuvotaan
hakeutumaan ldékériin ohjeiden saamiseksi.

Apuaineet
Tama ladkevalmiste sisdltdd laktoosimonohydraattia. Potilaiden, joilla on harvinainen perinnéllinen

galaktoosi-intoleranssi, tdydellinen laktaasinpuutos tai glukoosi-galaktoosi-imeytymishdirid, ei pidé
kayttda tatd lddkevalmistetta.

Téama ladkevalmiste sisdltdd alle 1 mmol (23 mg) natriumia per tabletti eli sen voidaan sanoa olevan
’natriumiton”.

4.5 Yhteisvaikutukset muiden liifikevalmisteiden kanssa seki muut yhteisvaikutukset

Mitdédn klimisesti merkitsevid lddkeaineinteraktioita eiole havaittu. Finasteridi metaboloituu
pédasiallisesti sytokromi P450 3A4 -jérjestelméin kautta, mutta ei vaikuta sihen merkittdvisti. Vaikka
riski siihen on pieni, ettd finasteridi vaikuttaisi muiden lidkkeiden farmakokinetiikkaan, on
todennékoistd, ettd sytokromi P450 3A4 -inhibiittorit ja -induktorit vaikuttavat plasman



finasteridipitoisuuteen. Taménhetkisten turvallisuusmarginaalien perusteella samanaikaisella
inhibiittorien kaytolld ei todennékdisesti ole klinistd merkitystd. Seuraavia ladkkeitd on tutkittu
thmiselld: propranololi, digoksiini, glibenklamidi, varfariini, teofyllini ja fenatsoni. Merkittdvid
klinisid yhteisvaikutuksia ei ole havaittu.

Muu samanaikainen hoito:

Vaikka erityisid interaktiotutkimuksia eiole tehty, klinisissd tutkimuksissa finasteridia on kdytetty
samanaikaisesti ACE-estijien, alfasalpaajien, beetasalpaajien, kalsiuminestéjien, sydéin-nitraattien,
diureettien, H,-reseptorin salpaajien, HMG-CoA -reduktaasin estdjien, tulehduskipuliikkeiden
(NSAID-lddkkeet), mukaan lukien aspiriini ja parasetamoli, kinolonien ja bentsodiatsepiinien kanssa.
Klinisesti merkitsevid haitallisia interaktioita ei ole havaittu.

4.6 Hedelmillisyys, raskaus ja imetys
Finasteridia eiole tarkoitettu naisille.

Raskaus
Finasteridi on vasta-aiheinen raskaana olevilla naisilla seka naisilla, jotka voivat potentiaalisesti olla
raskaana (ks. kohta 4.3).

dihydrotestosteroniksi, raskaana olevalle naiselle annettuna finasteridi saattaa aiheuttaa poikasikion
ulkoisten sukuelinten kehityshdirioitd (ks. kohta 5.3).

Altistuminen finasteridille — poikasikioon kohdistuva vaara

Finasteridia annoksina 5 mg/vrk saaneiden henkildiden siemennesteessd on havaittu pienid maaria
finasteridia. Toistaiseksi ei tiedetd, aiheutuuko miespuoliselle sikidlle haittavaikutuksia, jos odottava
aiti altistuu finasteridihoitoa saavan potilaan siemennesteelle. Kun finasteridihoitoa saavan potilaan
kumppani on tai hdnen epdillidn olevan raskaana, suositellaan potilasta rajoittamaan kumppaninsa
altistus siemennesteelle mahdollisimman véhiiseksi.

Naiset, jotka ovat raskaana taijotka voivat tulla raskaaksi, eivét saa kisitelld murskattuja tai rikottuja

Finasterid Orion -tabletteja, koska on mahdollista, ettd finasteridi imeytyy ja siitd voi aiheutua vaaraa
poikasikidlle (ks. kohta 6.6).

Finasterid Orion -tableteissa on kalvopdillyste, joka estdd kosketuksen vaikuttavan aineen kanssa
edellyttien, ettd tabletteja ei ole rikottu eikd murskattu.

gfagtserid Orion 5 mg -tabletteja ei ole tarkoitettu naisille. Ei tiedetd, erittyyko finasteridi
rintamaitoon.

4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneidenkiyttokykyyn

Finasteridin ei tiedetd vaikuttavan ajokykyyn tai kykyyn kdyttda koneita.

4.8 Haittavaikutukset

Yleisimmit haittavaikutukset ovat impotenssi ja viahentynyt libido. Némé vaikutukset ilmenevat
yleensd hoidon alussa ja menevét ohi suurimmalla osalla potilaista hoidon jatkuessa.

Klinisten tutkimusten aikana ja/tai markkinoille tuonnin jilkeen raportoitujen haittavaikutusten
esiintymistiheydet finasteridiannoksella 5 mg ja/tai titi pienemmilld finasteridiannoksilla on listattu

alla olevaan taulukkoon.

Haittavaikutusten esiintymistiheydet on luokiteltu seuraavasti:



Hyvin yleiset (> 1/10), yleiset (= 1/100 ja < 1/10), melko harvinaiset (> 1/1 000 ja < 1/100),
harvinaiset (> 1/10 000 ja < 1/1 000), hyvin harvinaiset (< 1/10 000), tuntematon (koska saatavissa

oleva tieto eiriitd esiintyvyyden arviointiin).

Markkinoille tuonnin jilkeisten haittavaikutusten esiintymistiheyttd ei saada tarkastiselville, silld ne

on kirjattu haittavaikutusraporttien pohjalta.

Ylemnen

Melko
harvinainen

Hyvin
harvinainen

Tuntematon

Immuunijjérjestelma

Y liherkkyysreaktiot,
angioedeema
(mukaan lukien
huulien, kielen,
nielun tai kasvojen
turpoaminen)

Psyykkiset héiriot

Libidon
heikkeneminen

Masennus; libidon
aleneminen, joka
jatkuu hoidon
keskeyttdmisen
jalkeen,
ahdistuneisuus

Hermosto

Uneliaisuus

Sydén

Sydamentykytys

Maksa ja sappi

Kohonneet maksan
entsyymiarvot

Tho ja ihonalainen
kudos

Thottuma

Kutina,
nokkosihottuma

Sukupuolielimet ja
rinnat

Impotenssi

Ejakulaatiohdiriot,
rintojen arkuus,
rintojen
suureneminen

Rintojen
eritys,
kyhmyt

rinnoissa

Kiveskipu,
hematospermia,
seksuaalisen
toiminnan h&iriét
(erektiohdiriot ja
ejakulaatiohdiridt),
jotka voivat jatkua
hoidon lopettamisen
jalkeen, miesten
hedelméttomyys
ja/tai siemennesteen
huono laatu.
Siemennesteen
laadun on raportoitu
normalisoituneen tai
parantuneen, kun
finasteridin kéyttd
on lopetettu.

Tutkimukset

Pienentynyt

kertasiemennesteen
maara

Myds seuraavasta haittavaikutuksesta on raportoitu kliinisissd tutkimuksissa ja markkinoille tuonnin
jalkeen: miesten rintasyopa (katso kohta 4.4).

Eturauhasoireiden lddkehoito (MTOPS)
MTOPS tutkimus vertaili finasteridia 5 mg/vrk (n= 768), doksatsosiinia 4 tai 8 mg/vrk (n = 756),
finasteridin 5 mg/vrk ja doksatsosiinin 4 tai 8 mg/vrk yhdistelmihoitoa (n=786) ja lumeldédkettd
(n=737). Tassa tutkimuksessa yhdistelméhoidon turvallisuus- ja siedettidvyysprofiili oli enimmékseen




yhdenmukainen yksittdishoitojen kanssa. Ejakulaatiohdirididen ilmaantuvuus potilailla, jotka saivat
yhdistelméhoitoa, oli verrannollinen ndiden kahden monoterapian haittavaikutusten ilmaantuvuuden
summan kanssa.

Muut tiedot pitkdaikaistutkimuksista

Seitsemén vuotta kestdneessd lumelddkkeelld kontrolloidussa tutkimuksessa, jossa oli mukana 18 882
tervettd miestd, ja joista 9 060:sta oli saatavilla eturauhasen neulabiopsian tulokset, eturauhassyopéa
havaittin 803:lla (18,4 %) 5 mg finasteridia saaneista michistd ja 1 147:lla (24,4 %) lumelddkettd
saaneista michistd. Finasteridia 5 mg saaneiden ryhmisséd 280:lla (6,4 %) ja lumelidkeryhméssa
237:1a (5,1 %) loytyi neulabiopsiassa Gleasonin luokan 7-10 eturauhassyopd. Lisdanalysoinnin
perusteella niyttiisi siltd, ettd korkean luokan eturauhassyovén esiintyvyyden lisdédntyminen 5 mg
finasteridia saaneiden ryhméssé saattaisi selittyd harhalla, joka johtuu 5 mg:n finasteridiannoksen
vaikutuksesta eturauhasen tilavuuteen. Kaikista tdssa tutkimuksessa diagnosoiduista eturauhassyovista
noin 98 % luokiteltiin kapselin sisdisiksi (klininen luokka T1 tai T2). Gleason-luokkaan 7-10 littyvin
tutkimustuloksen kliinistd merkitysti ei tunneta.

Léydokset laboratoriotutkimuksista
Seerumin PSA-méérityksid arvioitaessa tulee kiinnittid huomiota sithen, ettd PSA-tasot laskevat
finasteridia saaneilla potilailla (ks. kohta 4.4).

Epiillyistd haittavaikutuksista ilmoittaminen

On térkedé ilmoittaa myyntiluvan myontdmisen jilkeisistd lddkevalmisteen epdillyistd
haittavaikutuksista. Se mahdollistaa ldédkevalmisteen hyoty—haittatasapainon jatkuvan arvioinnin.
Terveydenhuollon ammattilaisia pyydetddn ilmoittamaan kaikista epdillyistd haittavaikutuksista
seuraavalle taholle:

www-sivusto: www.fimea.fi

Ladkealan turvallisuus- ja kehittimiskeskus Fimea
Lidkkeiden haittavaikutusrekisteri

PL 55

00034 FIMEA

4.9 Yliannostus

Potilaat ovat saaneet finasteridia ilman haittavaikutuksia jopa 400 mgn kerta-annoksia ja jopa
80 mg/vrk toistuvina annoksina kolmen kuukauden ajan. Finasteridin yliannostustapauksiin ei ole
olemassa mitdén erityistd hoitoa.

5.  FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET
5.1 Farmakodynamiikka
Farmakoterapeuttinen ryhmai: Testosteroni-5-alfa-reduktaasin estdjat, ATC-koodi: G04CBO1

Finasteridi on synteettinen 4-atsasteroidi. Se on spesifinen kompetitiivinen solunsisdisen tyyppi-11 5-
alfa-reduktaasientsyymin estéji. Entsyymi muuttaa testosteronin tehokkaammaksi androgeeniksi,
dihydrotestosteroniksi (DHT). Eturauhanen ja siten myds eturauhaskudoksen likakasvun normaali
toiminta ja kasvu ovat riippuvaisia testosteronin muuttumisesta DHT:ksi. Finasteridilla ei ole
affiniteettia androgeenireseptoreihin.

Kliinisissd tutkimuksissa seerumin DHT-pitoisuus on pienentynyt nopeasti 70 %, mikd johtaa
eturauhasen koon pienenemiseen. Kolmen kuukauden kuluttua rauhasen koko pienenee noin 20 % ja
kutistuminen jatkuu, jolloin kolmen vuoden kuluttua pddstddnnoin 27 % kutistumiseen. Merkittdvad
pienenemistd tapahtuu virtsaputkea vélittomésti ymparoivalld periuretraalisella alueella.
Urodynaamisissa mittauksissa on my0s osoitettu merkittdvéé virtsarakon seindmélihasten paineen
vihenemistd, kun virtauseste on vihentynyt.


http://www.fimea.fi/

Orreissa ja virtsan maksimivirtaamassa on saavutettu muutamassa vilkkossa merkittivid parannuksia
lahtotilanteeseen verrattuna. Eroja lumelddkkeeseen verrattuna on dokumentoitu neljin ja seitsemén
kuukauden kuluttua.

Kaikki tehoa kuvaavat tunnusluvut ovat séilyneet kolmen vuoden seurantajakson aikana.

Neljd vuotta kestivin finasteridihoidon vaikutukset akuuttiin virtsaretentioon, leikkaustarpeeseen,
oireiden mddrddn ja eturauhasen kokoon:

Klinisissd tutkimuksissa finasteridi vidhensi akuutin virtsaretention ilmaantumista seitseméasti
prosentista kolmeen prosenttiin neljan vuoden aikana ja leikkaushoidon tarvetta (TURP tai
eturauhasen poisto) kymmenestd prosentista viiteen prosenttiin potilailla, joilla oli kohtalaisia tai
vaikeita hyvénlaatuiseen eturauhasen likakasvuun littyvid oireita, rektaalitunnustelun perusteella
suurentunut eturauhanen ja vdhéinen jadnnosvirtsan mééré. Pysyvé eturauhasen koon pieneneminen

20 %:lla ja pysyvd virtsanvirtaaman paraneminen liittyiviit kahden pisteen parannukseen
QUASIJI-AUA -oireasteikolla (vaihteluvali 0—34).

5.2 Farmakokinetiikka

Imeytyminen

Finasteridin hydtyosuudeksi on raportoitu vaihtelevasti 63—80 %. Huippupitoisuudet plasmassa
saavutetaan 1-2 tunnin kuluttua Ildikkeenotosta. Ruokailu voi viivdstyttdd suun kautta otetun
finasteridin imeytymistd, mutta silld ei ole vaikutusta hyGtyosuuteen.

Jakautuminen
Finasteridi sitoutuu 90-prosenttisesti plasman proteiineihin.

Finasteridin on todettu ldpdisevin veri-aivoesteen. Pienid finasteridimidrid on havaittu hoitoa
saaneiden potilaiden siemennesteessd. Kahdessa tutkimuksessa terveille koehenkildille (n = 69)
annettiin finasteridia 5 mg/vrk 6-24 viikon ajan. Siemennesteen finasteridipitoisuudet vaihtelivat
havaintorajan alle jadvistd pitoisuuksista (< 0,1 ng/ml) 10,54 ng/ml pitoisuuksiin. Aiemmassa
tutkimuksessa, jossa kéytettiin vihemmén herkkda analyysid, 16 henkilon siemennesteen
finasteridipitoisuudet vaihtelivat alle havaintorajan jddvistd pitoisuuksista (< 1,0 ng/ml) 21 ng/ml
pitoisuuksiin, kun he saivat 5 mg finasteridia vuorokaudessa. Téten, 5 mln kertasiemennesteessi
olevan finasteridin méérén arvioitin olevan 50—100 kertaa pienemmén kuin finasteridiannoksen
(5 mikrog), jolla ei ollut vaikutusta kiertdvin DHT:n méérdan miehilld (ks. myos kohta 5.3).

Keskiméérdinen vakaantilan jakaantumistilavuus on noin 76 litraa (44-96 litraa). Pienten
finasteridimdérien kertymistd on havaittu toistuvassa annostelussa. 5 mg:n vuorokausiannosten jilkeen
alimman vakaantilan finasteridipitoisuuden on laskettu olevan 8-10 ng/ml, joka siilyy vakaana ajan
kuluessa.

Biotransformaatio
Finasteridi metaboloituu maksassa pddasiassa sytokromi P450 isoentsyymin CYP3A4:n vilityksella.
Kaksi metaboliittia, joilla on heikko 5-alfa-reduktaasia estdva vaikutus, on tunnistettu.

Eliminaatio

Puolintumisaika plasmassa on keskiméérin 6 tuntia (4—12 tuntia) (yli 70-vuotiailla miehilld 8 tuntia,
vaihteluvili 6-15 tuntia). Puoliintumisaika plasmassa on rijppumaton annoksesta. Keskimédéardinen
plasman puhdistuma on 9,9 litraa/tunti (4,2—16,7 litraa/tunti). Radioaktiivisesti leimatun finasteridin
annon jilkeen noin 39 % (32—46 %) annoksesta erittyi virtsaan metaboliitteina. Kaytdnnossa virtsasta
ei loydy lainkaan finasteridia muuttumattomassa muodossa. Noin 57 % (51-64 %)
kokonaisannoksesta erittyy ulosteiden mukana.

Potilailla, joilla on heikentynyt munuaisten toiminta (kreatiniinipuhdistuma niin alhainen kuin
9 ml/min), eiole havaittu muutoksia finasteridin eliminaatiossa (ks. kohta 4.2).



Alttius *C-finasteridille ei poikennut terveistd vapaaehtoisista, potilailla, joilla oli krooninen
munuaisten vajaatoiminta ja joiden kreatiniinipuhdistuma vaihteli valilla 9—-55 ml/min. Proteiineihin
sitoutuminen ei ollut myoskdan poikkeavaa munuaisten vajaatoimintaa sairastavilla. Normaalisti
munuaisten kautta erittyvd metaboliittien osuus eritettiin ulosteisiin. Téten metaboliittien erittyminen
ulosteisiin ilmeisesti lisddntyy ja erittyminen virtsaan vastaavasti vihenee. Annoksen muuttaminen ei
ole tarpeen munuaisten vajaatoimintaa sairastaville potilaille, jotka eivit ole dialyysihoidossa.

5.3 Prekliiniset tiedot turvallisuudesta

Toistuvan altistuksen toksisuutta, geenitoksisuutta ja karsinogeenisuutta koskevien konventionaalisten
tutkimusten tulokset eivdt viittaa erityiseen vaaraan ihmisille.

Lisdantymistoksisuutta urosrotilla selvittineet tutkimukset osoittivat eturauhasen ja siemenrakkuloiden
painon pienentyneen, sukuelinten lisdrauhasten erityksen vihentyneen seké hedelmallisyysindeksin
pienentyneen (finasteridin ensisijaisten farmakologisten vaikutusten vuoksi). Ndiden 16ydosten
klinistd merkitysté ei tiedeta.

Kuten muidenkin 5-alfa-reduktaasin estijien yhteydessa, rotan urossikididen feminisaatiota on
havaittu, kun finasteridia on annettu timeyden aikana. Kun finasteridia on annettu laskimoon tiineille
reesusapinoille jopa 800 ng/vrk -annoksina koko alkio- ja sikidkehityskauden ajan, urossikidille ei
aitheutunut poikkeavuuksia. Tdmé annos on noin 60—120 kertaa suurempi kuin siemennesteen arvioitu
pitoisuus potilaalla, joka on saanut 5 mg finasteridia ja jolle méaarille nainen voi altistua
siemennesteen vilitykselld. Jotta reesusapinamallin soveltuvuus ihmissikion kehitykseen voitaisiin
vahvistaa, finasteridia annettiin annoksina 2 mg/kg/vrk suun kautta (apinan systeeminen altistus
[AUC] oli hieman suurempi [3 x] verrattuna 5 mg finasteridia saaneiden miesten altistukseen, tai noin
1-2 miljoonaa kertaa suurempi kuin finasteridin pitoisuus siemennesteessi) tiineille apinoille, mika
johti urossikididen ulkoisten sukuelinten poikkeavuuksiin. Urossikidilld ei havaittu muita
poikkeavuuksia eikd naarassikidilld havaittu millidn annoksella finasteridiin littyvid poikkeavuuksia.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT
6.1 Apuaineet

Tabletin ydin:

Laktoosimonohydraatti

Mikrokiteinen selluloosa
Esigelatinoitu maissitérkkelys
Natriumtarkkelysglykolaatti, tyyppi A
Magnesiumstearaatti
Natriumlauryylisulfaatti

Kalvopéillyste:

Hypromelloosi

Mikrokiteinen selluloosa
Makrogoli -8 stearaatti(tyyppi 1)
6.2 Yhteensopimattomuudet
Ei oleellinen.

6.3 Kestoaika

3 vuotta.



6.4 Sailytys

Tamai ladkevalmiste ei vaadi erityisid sdilytysolosuhteita.

6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoot

PVC/PVDC/alumiini-ldpipanopakkaus: 30 ja 100 tablettia.

Kaikkia pakkauskokoja ei vilttdméttd ole myynnissa.

6.6 Erityiset varotoimet hivittimiselle

Naiset, jotka ovat raskaana taijotka voivat tulla raskaaksi, eivit saa késitelld murskattuja tai rikottuja
Finasterid Orion -tabletteja, koska finasteridi voi imeytyé ja aiheuttaa vaaraa poikasikille (ks.
kohta 4.6).

7. MYYNTILUVAN HALTIJA

Orion Corporation

Orionintie 1

02200 Espoo

8. MYYNTILUVAN NUMERO

20980

9. MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA/UUDISTAMISPAIVAMAARA
Myyntiluvan my&ntdmisen paivamaérd: 19. toukokuuta 2006

Vimeisimmén uudistamisen paivamééra: 30. huhtikuuta 2011

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

1.2.2022



PRODUKTRESUME

1. LAKEMEDLETS NAMN

Finasterid Orion 5 mg filmdragerade tabletter

2.  KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
En filmdragerad tablett innehéller 5 mg finasterid.
Hjilpdmne med kénd effekt: En filmdragerad tablett innehaller 75 mg laktosmonohydrat.

For fullstindig forteckning 6ver hjilpdmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM
Filmdragerad tablett.

Vit, rund, bikonvex, filmdragerad tablett med méirkningen ”F” och”5” pa den ena sidan. Tablettens
diameter &r 7 mm.

4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiskaindikationer

Finasterid Orion ar avsedd for behandling och kontroll av benign prostatahyperplasi (BPH):

- genom minskning av forstorad prostata, fraimjning av urinflode och lindring av symptom
orsakade av BPH

- genom minskning av forekomsten av akut urinretention och behovet av kirurgisk behandling,
sasom transuretral prostataresektion (TURP) eller prostatektomi.

Finasterid Orion 5 mg tabletter ska anvindas hos patienter med en forstorad prostata (prostatavolym
over 40 ml).

4.2 Dosering och adminis treringss:itt
Endast oralt.

Den rekommenderade doseringen dr en 5 mg tablett per dygn antingen tillsammans med eller utan
foda. Tabletterna ska svéljas hela och de far inte halveras eller krossas (se avsnitt 6.6). Trots att
lindring av symptom kan upptéckas inom en kort tid, kan en minst 6 minaders behandlingsperiod vara
nddvindig for att objektivt kunna avgora om ett tillfredsstillande svar pa behandlingen uppnatts.

Dosering vid nedsatt leverfunktion
Det finns inga tillgdngliga data om dosering hos patienter med nedsatt leverfunktion (se avsnitt 4.4).

Dosering vid nedsatt njurfunktion

Dosen behover inte justeras hos patienter med olika grader av nedsatt njurfunktion (allt fran och med
kreatininclearance 9 ml/min), eftersom man i farmakokinetiska studier inte upptéickt att nedsatt
njurfunktion paverkar elimineringen av finasterid. Finasterid har inte undersokts hos
hemodialyspatienter.



Dosering hos dldre patienter
Doseringen behover inte justeras, trots att elimineringen av finasterid blivit en aning langsammare hos
patienter 6ver 70 ar enligt farmakokinetiska studier.

4.3 Kontraindikationer
Finasterid fir inte ges till kvinnor eller barn.

Finasterid Orion ar kontraindicerad i foljande fall:
- overkénslighet mot finasterid eller mot nagot hjilpdmne som anges i avsnitt 6.1
- kvinnor som &r gravida eller kan bli gravida (se avsnitt 4.4, 4.6 och 6.6).

4.4 Varningar och forsiktighet

Allmdint:

- Patienter med stora méngder residualurin och/eller signifikant minskat urinflode ska Gvervakas
noggrant pa grund av risken for obstruktiv uropati. Ett kirurgiskt alternativ ska beaktas.

- Konsultation med en urolog ska dvervégas vid behandling av patienter med finasterid.

- Innan finasteridbehandlingen inleds ska méjligheten av obstruktion som orsakas av prostatans
trilobuldra tillvixt uteslutas.

- Det finns ingen erfarenhet av behandling av patienter med nedsatt leverfunktion. Eftersom
finasterid metaboliseras i levern (se avsnitt 4.2), rekommenderas forsiktighet vid behandling av
patienter med forsvagad leverfunktion. Hos dessa patienter kan plasmakoncentrationen av
finasterid oka.

Effekter pad prostataspecifikt antigen (PSA) och upptiickt av prostatacancer

Tills vidare har inga kliniska fordelar av finasterid visats vid behandling av prostatacancer med doser
pa 5 mg. Patienter med benign prostatahyperplasi och forhdjda serumkoncentrationer av
prostataspecifikt antigen (PSA) dvervakades i kontrollerade kliniska studier genom flera métningar av
PSA-virden och prostatabiopsier. I dessa studier observerades det inte att en finasteriddos pa 5 mg
skulle dndra antalet konstaterade fall av prostatacancer, och den totala incidensen skiljde sig inte
signifikant hos patienter som behandlades med 5 mg finasterid och placebo.

Rektal palpation och andra prostatacancerundersokningar rekommenderas innan behandlingen med
Finasterid Orion med dosen 5 mg inleds, samt regelbundet under behandlingen. Serumets PSA-virde
anvands ocksa for att upptdcka prostatacancer. Nar PSA dr > 10 ng/ml &r ytterligare undersokningar
vanligtvis nodvindiga och det finns skal till att Gvervidga biopsi. Nar PSA dr mellan 4 och 10 ng/ml
rekommenderas ytterligare undersokningar. PSA-virden kan ofta vara samma hos man med
prostatacancer och hos méin utan prostatacancer. P& grund av detta utesluter ett PSA-vérde inom
referensomradet hos mian med benign prostatahyperplasi inte eventuell prostatacancer oavsett om de
behandlas med finasterid. Ett PSA-vérde pa <4 ng/ml fore inledandet av behandlingen utesluter inte
prostatacancer.

En finasteriddos pa 5 mg sénker serumkoncentrationen av PSA med ca 50 % hos patienter med benign
prostatahyperplasi och prostatacancer. En sdnkning av serumkoncentrationen av PSA hos patienter
som behandlas med finasterid och har benign prostatahyperplasi ska tas i beaktande vid bedomning av
PSA-virden. En sédnkt PSA-koncentration utesluter inte mdjligheten av samtidig prostatacancer.
Sénkningen av PSA-koncentrationen &r forutségbar dver hela intervallet av PSA -koncentrationer, d&ven
om den kan variera mellan patienter. Resultat fran en fyraarig, dubbelblind, placebokontrollerad studie
med dver 3 000 patienter dir langtidseffekt och sdkerhet av finasterid utreddes, bekriftade att efter
minst sex ménaders behandling med finasterid ska PSA-virdet vanligtvis dubbleras for att kunna
jimforas med normala PSA-véirden hos obehandlade mén. Sensitiviteten och specificiteten av PSA -
bestdmningen paverkas inte av denna justering, och den kan anvéndas for att diagnostisera
prostatacancer.

Om patientens PSA-virde ar linge forhdjt trots behandlingen med 5 mg finasterid, ska orsaken till
detta utredas noggrant. I detta fall ska en eventuell délig patientmedverkan till dosen pa 5 mg tas i



beaktande. En finasteriddos pa 5 mg minskar inte den procentuella andelen av fritt PSA (forhallandet
mellan fritt och totalt PSA) signifikant. Forhallandet mellan fritt och totalt PSA halls ocksé oforindrat
under behandling med 5 mg finasterid. Nér den procentuella andelen av fritt PSA anvénds for att
konstatera prostatacancer, behdver vérdet inte korrigeras.

Interaktioner mellan ldkemedlet och laboratorieprov:

Effekter pa PSA-virden

Serumets PSA-virde korrelerar med patientens alder och prostatavolym. Prostatavolymen korrelerar
med patientens alder. Nar PSA-virden utvirderas ska man fésta uppmérksamhet vid att PSA-nivan
sjunker till foljd av behandling med 5 mg finasterid. Hos de flesta patienterna ses en snabb minskning
av PSA inom de forsta ménaderna av behandlingen, och under denna tid ndr PSA-vérdena en ny
grundniva. Efter behandlingen ar grundnivdn ungefar hilften av vardet som patienten hade fore
behandlingen. Det ar darfor vanligt att PSA-virden hos patienter som behandlats i 6ver sex manader
med 5 mg finasterid ska dubbleras for att kunna jimféras med normala viarden hos obehandlade mén.
For klinisk tolkning, se avsnitt 4.4 ”Effekter pa prostataspecifikt antigen (PSA) och upptdckt av
prostatacancer”.

Brostcancer hos mdn

I kliniska studier och efter marknadsintroduktion har bréstcancer upptackts hos mén som anvant
finasterid med styrkan 5 mg. Lékaren ska instruera patienterna att omedelbart rapportera alla
fordndringar i brostvdvnaden, sdsom kndlar, smérta, brosttillvixt eller utsondring av vétska fran
brostvartorna.

Pediatrisk population
Finasterid ska inte anvdndas hos barn. Sdkerheten och effekten hos barn har inte pavisats.

Graviditet

Kvinnor som ir eller kanbli gravida ska inte hantera sondriga eller krossade finasteridtabletter,
eftersom finasterid kan absorberas och orsaka skador hos foster av manligt kon. Finasteridtabletterna
ar filmdragerade vilket forhindrar kontakt med den aktiva substansen, om tabletterna inte dr sondrade
eller krossade (se avsnitt 4.6 och 6.6).

Nedsatt leverfunktion
Effekten av nedsatt leverfunktion pa farmakokinetiken av finasterid har inte undersokts.

Humdorfordndringar och depression

Humorforandringar, inklusive nedsatt sinnesstimning, depression och i sillsynta fall sjilvmordstankar,
har rapporterats upptrada hos patienter som behandlats med 5 mg finasterid. Patienterna ska 6vervakas
pa grund av risken for psykiska symptom, och om dessa upptriader ska patienten instrueras att soka sig
till en ldkare for instruktioner.

Hjdlpdmnen

Detta lakemedel innehaller laktosmonohydrat. Patienter med nagot av foljande séllsynta arftliga
tillstdnd bor inte anvénda detta likemedel: galaktosintolerans, total laktasbrist eller glukos-
galaktosmalabsorption.

Detta likemedel innehéller mindre &n 1 mmol (23 mg) natrium per tablett, d.v.s. &r nést intill
“natriumfritt”.

4.5 Interaktioner med andra léikemedel och évriga interaktioner

Inga kliniskt signifikanta likemedelsinteraktioner har upptéickts. Finasterid metaboliseras
huvudsakligen via cytokrom P450 3A4-systemet, men paverkar det inte signifikant. Trots att risken for
att finasterid skulle paverka farmakokinetiken av andra likemedel &r liten, &r det sannolikt att
inhiberare och inducerare av cytokrom P450 3A4 har en effekt pa plasmakoncentrationen av

finasterid. Baserat pd nuvarande sékerhetsmarginaler har samtidig anvindning av inhibitorer troligtvis



ingen klinisk betydelse. Foljande likemedel har undersokts hos ménniskan: propranolol, digoxin,
glibenklamid, warfarin, teofyllin och fenazon. Inga signifikanta kliniska interaktioner har upptéckts.

Annan samtidig behandling:

Trots att inga sérskilda interaktionsstudier har utforts, har finasterid anvénts i kliniska studier
tillsammans med ACE-hdmmare, alfablockerare, betablockerare, kalciumantagonister, hjartnitrater,
diuretika, H,-receptorblockerare, HMG-CoA -reduktashdmmare, NSAID-likemedel, inklusive aspirin
och paracetamol, kinoloner och bensodiazepiner. Inga kliniskt signifikanta skadliga interaktioner har
observerats.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning
Finasterid 4r inte avsedd for kvinnor.

Graviditet
Finasterid 4r kontraindicerad hos gravida kvinnor och kvinnor som eventuellt kan vara gravida (se
avsnitt 4.3).

Eftersom typ II 5-alfa-reduktashammare, sasom finasterid, himmar omvandlingen av testosteron till
dihydrotestosteron, kan finasterid som administreras till en gravid kvinna orsaka utvecklingsstérningar
av de yttre kdnsorganen hos foster av manligt kon (se avsnitt 5.3).

Exponering for finasterid — risken for foster av manligt kon

Sma méngder av finasterid har upptickts i sidesvitskan hos personer som behandlats med finasterid
med doser pa 5 mg/dygn. Detértills vidare okdnt om biverkningar orsakas hos foster av manligt kon,
om den gravida modern exponeras for sidesvitska fran en patient som behandlas med finasterid. Nar
partnern till en patient som behandlas med finasterid ar eller misstdnks vara gravid, rekommenderas
det att patienten minimerar partnerns exponering for sddesvitska.

Kvinnor som ar gravida eller kan bli gravida far inte hantera krossade eller sondrade Finasterid Orion-
tabletter, eftersom det dr mojligt att finasterid absorberas och utgdr en fara for ett foster av manligt kon
(se avsnitt 6.6).

Finasterid Orion-tabletterna &r filmdragerade vilket forhindrar kontakt med den aktiva substansen,
forutsatt att tabletterna inte dr sondrade eller krossade.

Amning

Finasterid Orion 5 mg-tabletterna &r inte avsedda for kvinnor. Det dr okdnt om finasterid utsondras i
brostmiolken.

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anviinda maskiner

Finasterid har ingen kénd effekt pa formagan att framfora fordon och anvéinda maskiner.

4.8 Biverkningar

De vanligaste biverkningarna &r impotens och minskad libido. Dessa biverkningar uppkommer oftast i
borjan av behandlingen och gir dver hos storsta delen av patienterna vid fortsatt behandling.

Frekvenserna av biverkningar under kliniska studier och/eller efter marknadsintroduktion med
finasteriddoser pa 5 mg och/eller mindre, ar listade itabellen nedan.

Biverkningarnas frekvensklasser ér definierade enligt foljande:

Mycket vanliga (= 1/10), vanliga (= 1/100 och < 1/10), mindre vanliga (> 1/1 000 och < 1/100),
séllsynta (> 1/10 000 och < 1/1 000), mycket sdllsynta (< 1/10 000), ingen kidnd frekvens (kan inte
berdknas fran tillgdngliga data).



Frekvensen av biverkningar som rapporterats efter marknadsintroduktion kan inte utredas noggrant,
eftersom de dr registrerade pa basen av biverkningsrapporterna.

Vanliga Mindre vanliga Mycket Ingen kénd frekvens
sillsynta

Immunsystemet Overkinslighetsreaktioner,
angioddem (inklusive
svullnad av lappar, tunga,
svalg eller ansikte)

Psykiska storningar | Minskad Depression; minskad
libido libido som fortsétter efter
avslutad behandling,
angest
Centrala och Sémnighet
perifera
nervsystemet
Hjértat Palpitationer
Lever och gallvigar Forhojda
leverenzymvirden
Hud och subkutan Hudutslag Klada, urtikaria
vévnad
Reproduktionsorgan | Impotens Ejakulationsstorningar, | Sekretion | Testikelsmarta,
och brostkortel Omma brost, fran hematospermi, sexuell
brostforstoring brosten, dysfunktion
knolar i (erektionsstdrningar och
brosten ejakulationsstorningar)
som kan kvarsta efter
avslutad behandling,

manlig infertilitet och/eller
dalig spermiekvalitet.
Normalisering eller
forbéttring av
spermickvaliteten har
rapporterats efter avslutad
behandling.

Undersokningar Minskad
mangd
ejakulat

Dessutom har foljande biverkning rapporterats i kliniska studier och efter marknadsintroduktion:
manlig brostcancer (se avsnitt 4.4).

Léikemedelsbehandling av prostatasymptom (MTOPS)

En MTOPS-studie jimforde finasterid 5 mg/dygn (n = 768), doxazosin 4 eller 8 mg/dygn (n = 756),
kombinationsbehandling med finasterid 5 mg/dygn och doxazosin 4 eller 8 mg/dygn (n = 786) och
placebo (n = 737). I denna studie var sékerhets- och tolererbarhetsprofilen av
kombinationsbehandlingen for det mesta enhetlig med de enskilda behandlingarna. Incidensen for
ejakulationsstorningar hos patienter som fick kombinationsbehandling var jaimforbar med summan av
biverkningsincidensen for de tvd monoterapierna.

Annan information frdn langtidsundersékningar

I en 7-arig placebokontrollerad studie dér 18 882 friska méin deltog, varav 9 060 hade tillgingliga
resultat fran nalbiopsi fran prostatan, upptacktes prostatacancer hos 803 mén (18,4 %) som fatt 5 mg
finasterid och hos 1 147 mén (24,4 %) som fatt placebo. I gruppen som fatt 5 mg finasterid uppticktes
prostatacancer med Gleasonsumma 7-10 i ndlbiopsi hos 280 mén (6,4 %) och 1 gruppen med placebo
hos 237 mén (5,1 %). Enligt tilliggsanalyser verkar det som att den 6kade frekvensen av
prostatacancer med hdg summa i gruppen som fick 5 mg finasterid kan forklaras med en bias pa grund




av effekten av 5 mg finasteriddosen pa prostatavolymen. Av alla diagnostiserade fall av prostatacancer
i denna studie klassificerades ca 98 % som intrakapsulédra (klinisk fas T1 eller T2). Den kliniska
betydelsen av studieresultatet forknippat med Gleasonsumma 7—10 &r okdnd.

Fynd i laboratorieundersokningar
Nar serumets PSA-bestdmningar utvirderas ska man fasta uppmérksamhet vid att PSA -nivaer sjunker
hos patienter som fatt finasterid (se avsnitt 4.4).

Rapportering av misstinkta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera misstdnkta biverkningar efter att likemedlet godkédnts. Det gor det mojligt
att kontinuerligt Overvaka lakemedlets nytta-riskforhallande. Hélso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje missténkt biverkning till:

webbplats: www.fimea.fi

Séakerhets- och utvecklingscentret for likemedelsomradet Fimea
Biverkningsregistret

PB 55

00034 FIMEA

4.9 Overdosering

Patienter har fatt finasterid utan biverkningar med engangsdoser pa t.o.m. 400 mg och med upprepade
doser pa t.o.m. 80 mg/dygn i tre manader. Det finns ingen sérskild behandling for Gverdosering av
finasterid.

5.  FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper
Farmakoterapeutisk grupp: Testosteron-5-alfa-reduktashimmare, ATC-kod: GO4CBO1

Finasterid 4r en syntetisk 4-azasteroid. Finasterid &r en specifik kompetitiv himmare av det
intracelluldra typ-11 5-alfa-reduktasenzymet. Enzymet omvandlar testosteron till ett mer potent
androgen, dihydrotestosteron (DHT). Prostatan, och dirmed ocks& normal funktion och tillvixt av
hyperplastisk prostatavivnad, dr beroende av omvandlingen av testosteron till DHT. Finasterid har
ingen affinitet for androgenreceptorer.

I kliniska studier har serumkoncentrationen av DHT minskat snabbt med 70 %, vilket leder till en
minskning av prostatan. Efter tre mnader minskar kortelns storlek med ca 20 %, och krympningen
fortsétter, varvid en krympning pa 27 % uppnds efter tre ar. Markbar forminskning sker pa det
periuretrala omradet som direkt omger urinrdret. Urodynamiska médtningar har ocksé pavisat en
signifikant minskning av detrusortrycket som ett resultat av det minskade flodesmotsténdet.

Jamfort med utgingsliget har signifikanta forbattringar vad géller symptomen och maximalt urinflode
uppnatts pa nigra veckor. Skillnader jamfort med placebo har observerats efter 4 respektive
7 manader.

Alla effektparametrar har bibehéllits under 3 ars uppfoljning.

Effekten av fyra drs behandling med finasterid pd akut urinretention, behovet av kirurgi, symptomens
mdngd och prostatastorlek:

I kliniska studier minskade finasterid forekomsten av akut urinretention frén 7 till 3 % under fyra ér
och behovet av kirurgi (TURP eller prostatektomi) frén 10 till 5 % hos patienter med maéttliga eller
svara symptom forknippade med benign prostatahyperplasi, forstorad prostata vid rektal palpation och
en liten méingd residualurin. En permanent minskad prostatastorlek med 20 % och en permanent
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forbattring av urinflodet var forknippade med en tva podngs forbattring pa QUASJI-AUA-
symptomskalan (intervall 0—-34).

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Absorption

Biotillgdngligheten av finasterid har rapporterats variera mellan 63—80 %. Maximala
plasmakoncentrationer uppnas 1-2 timmar efter likemedelsintag. Fodointag kan fordroja absorptionen
av oralt administrerad finasterid, men har ingen effekt pa biotillgdngligheten.

Distribution
Finasterid binder sig 90-procentigt till plasmans proteiner.

Finasterid har visats passera blod-hjarnbarridren. Smé méngder finasterid har upptéckts i sidesvitskan
hos behandlade patienter. I tva studier gavs friska forsékspersoner (n = 69) finasterid 5 mg/dygn i 6—
24 veckor. Sidesvitskans finasteridhalter varierade fran koncentrationer under observationsgransen
(< 0,1 ng/ml) till halter pa 10,54 ng/ml. I en tidigare studie, dér en mindre kénslig analys anvéndes,
varierade finasteridkoncentrationerna i sddesvétskan hos 16 personer fran koncentrationer under
observationsgrinsen (< 1,0 ng/ml) till koncentrationer pa 21 ng/ml nir de fick 5 mg finasterid per
dygn. Déarmed uppskattades midngden finasterid i en ejakulatvolym pa 5 ml vara 50-100 ganger
mindre én finasteriddosen (5 mikrog) som inte hade nagon effekt p4 mangden cirkulerande DHT hos
méin (se dven avsnitt 5.3).

Den genomsnittliga distributionsvolymen vid jamviktslige dr ca 76 liter (4496 liter). Ackumulering
av sma mangder finasterid har upptickts vid upprepad administrering. Efter dygnsdoser pa 5 mg har
den ldgsta finasteridkoncentrationen vid jimviktslige berdknats vara 8—10 ng/ml, som halls stabil Gver
tid.

Metabolism
Finasterid metaboliseras ilevern huvudsakligen via cytokrom P450 isoenzym CYP3A4. Tva
metaboliter med en svag himmande effekt av 5-alfa-reduktas har identifierats.

Eliminering

Halveringstiden i plasma &r i genomsnitt 6 timmar (4—12 timmar) (8 timmar hos mén 6ver 70 &r,
intervall 615 timmar). Halveringstiden i plasma &r oberoende av dosen. Plasmaclearance &r i
genomsnitt 9,9 liter/timme (4,2—16,7 liter/timme). Efter administrering av radioaktivt méarkt finasterid
utsondrades ca 39 % (32—46 %) av dosen som metaboliter iurinen. I praktiken finns inget oférdndrat
finasterid i urinen. Cirka 57 % (51-64 %) av den totala dosen utsondras via avforingen.

Hos patienter med nedsatt njurfunktion (kreatininclearance sa Idg som 9 ml/min) har inga férandringar
i elimineringen av finasterid upptéickts (se avsnitt 4.2).

Dispositionen for *C-finasterid skiljde sig inte fran friska frivilliga hos patienter med kroniskt nedsatt
njurfunktion och kreatininclearance som varierade mellan 9—-55 ml/min. Bundenheten till proteiner
skilide sig inte heller hos patienter med nedsatt njurfunktion. Andelen metaboliter som normalt
utsondras via njurarna utséndrades istéillet via avforingen. Dérmed 6kar uppenbarligen utsondringen
av metaboliter via avforingen, och pa motsvarande sitt minskar utsondringen via urinen. Dosjustering
ar inte nodvandigt hos patienter med nedsatt njurfunktion som inte far dialysbehandling.

5.3 Prekliniska sikerhetsuppgifter

Giéngse studier avseende toxicitet vid upprepad exponering, gentoxicitet och karcinogenicitet, visade
inte ndgra sirskilda risker for ménniska.

Reproduktionstoxikologiska studier pd hanréttor visade att prostatans och séddesblasornas vikt,
sekretion fran accessoriska konskortlar och fertilitetsindexet hade minskat (pd grund av finasteridens
primdra farmakologiska effekter). Den kliniska betydelsen av dessa fynd ar okdnd.



Liksom isamband med andra 5-alfa-reduktashdmmare, har feminisering av hanfoster upptickts da
finasterid getts under driaktigheten. Nér finasterid administrerats intravenost till driktiga rhesusapor
med doser upp till 800 ng/dygn under hela embryo- och fosterutvecklingsperioden, har inga avvikelser
hos hanfoster orsakats. Denna dos &r ca 60—120 génger hogre dn den berdknade koncentrationen i
sddesvitska hos en patient som fatt 5 mg finasterid och méngden som en kvinna kan exponeras for via
sddesvitska. For att faststilla limpligheten av rhesusapamodellen for den ménskliga
fosterutvecklingen, administrerades finasterid oralt med doser pa 2 mg/kg/dygn (apans systemiska
exponering [AUC] var en aning storre [3 x] jAmfort med exponeringen hos mén som fatt 5 mg
finasterid, eller ca 1-2 miljoner génger storre dn finasteridkoncentrationen i sddesvitskan) till dréktiga
apor, vilket resulterade i avvikelser i de yttre genitalierna hos hanfoster. Inga andra avvikelser
observerades hos hanfoster, och inga finasteridrelaterade avvikelser upptécktes hos honfoster med
négon dos.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning 6ver hjilpimnen

Tablettkdrna:

Laktosmonohydrat

Cellulosa, mikrokristallin

Majsstérkelse, pregelatiniserad

Natriumstérkelseglykolat, typ A

Magnesiumstearat

Natriumlaurilsulfat

Filmdragering;

Hypromellos

Cellulosa, mikrokristallin

Makrogol-8-stearat (typ 1)

6.2 Inkompatibilite ter

Ej relevant.

6.3 Hallbarhet

3 ar.

6.4 Sirskilda forvarings anvis ningar

Inga sdrskilda forvaringsanvisningar.

6.5 Forpackningstyp och innehall
PVC-/PVDC-/aluminiumblisterforpackning: 30 och 100 tabletter.
Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.
6.6 Sirskilda anvisningar for destruktion

Kvinnor som &r gravida eller kan bli gravida far inte hantera krossade eller sondrade Finasterid Orion-

tabletter, eftersom finasterid kan absorberas och orsaka skador hos foster av manligt kon (se
avsnitt 4.6).
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