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36UPEH U3BENITAJ 3A OCOBMHUTE HA JIEKOT

1. UME HA JIEKOT

FINASTERID / PUHACTEPU]L
INN: finasteride

2. KBAIMTATUBEH U KBAHTUTATHUBEH COCTAB

FINASTERID 5 mg, ¢puam-o6a0xcenu itiabaertiu:
1 Tabnera cogpxu:
¢punacrepun S mg

3a aucttiaitia Ha cuitie TOMOWHU cycillaHyuu, sudeitie ilozaasue 6.1,

3. ®PAPMALIEBTCKA ®OPMA

dunm-odnoKeHa TadneTH.
CBeTno-cuHU, KPY>KHU, OUKOHBEKCHU (PUIM-00I0KEHH TaOIETH.

4. KIIMHUYKH ITOJATOLM

4.1. TepaneBTCKH HHIMKAIMH

Finasterid ce ynmorpebGyBa (¢ MHOMLHUpaAH) 3a JeKyBake M KOHTpPOJIA Ha OCHUIHATA
xunepniaasuja Ha npocrarata (BXIT) co yen:
e perpecuja Bo 00eM Ha 3rojieMeHaTa IpocTaTara, Nogo0pyBame Ha IPOTOKOT Ha
ypHuHaTa 1 yonaxyBamwe Ha cumntomute Ha BXTI.
e HaMallyBal€ Ha MHLMJICHIIaTa Ha aKyTHaTa YypHHapHa peTeHlMja U HaMallyBabe
Ha notpebara 3a XMpYpPIIKa MHTEPBEeHLHUja (KaKO ILUTO ce TPaHCYpeTpPaJHUTE
pecekuyn Ha npocratata - TYPIT) unu npocrarekromuja.

[TanueHTHTE CO 3rojJeMeHa INpocTaTa € COOJBETHUTE KAHAMAATU 3a Tepanujata co
nekoT Finasterid.

4.2. [lo3npame u HAYMH HA yHOTpesa

[Ipenopayana g03a € 5 mg Ha IeH, HE3aBUCHO Ol OOPOLMTE (XpaHaTa).
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Finasterid Mmoxe fia ce ynorpebGyBa cam WM BO KOMOMHALIMjA CO AHTATOHUCTOT HNha  ©
aJjpEHOPELENTOPUTE Ha JeKCAa30CHHOT (810U iHozaastie 5.1.). Na——
Mako, cocrojbata Kaj OOJHHOT MOXe [dd [HOKAXKE 3HAUM 3d Op30 nogodpyBakbe. s

ceonaTHa NpoOLEHKa Ha e(eKTOT Ha Tepanujata Tpeda Ja NOMUHAT HajMalky 6
Mecelld, 10 Koe ce MPOJOJIKYyBa CO JONTOTPajHO JeKyBawe. PH3MKOT 3a mojaBa Ha
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aKyTHa ypUHapHa peTeHIHja € HaMmalleH BEKEe BO TEKOT Ha NPBUTE YETHPU Meceld Off
Tepanujara.

THocinapu auva
He e norpebHO npunarofyBame Ha 1o3aTa Ha JIEKOT.

[Mayuenitiu co 6ybpexcra uxcyguyueryuja

He e norpebHO apanTupame Ha Jo03aTa Ha (PUHACTEPH] Ka) NALMeHTH co OyOpeskHa
uHCcyuIMeHIMja  (KJIMpEeHC Ha  KpeaTHMHMH [Aypd W 0Opu 9  ml/MuH).
dapMaKOKMHETHUKUTE HMCIUTYBaka He MoKaxkaa OMTHa pasiuka BO crnopefda co
3paBUTE TOOPOBOIIIH.

[ayueritiu co YUpHOOPOOHA UHCYDLULLEHUL] A
Hema mnopmatouu 3a ynorpeba Ha JeKOT Kaj MAUUEHTH CO  LPHOAPOOHA
MHCY(pULHEHIH]a.

4.3 KoHTpanHaMKauuu
[Tpenaparor Finasterid He e MHAMLMPaH 3a ynoTpeba Kaj KeHH 1 1eLd.

Finasterid e KOHTpanHAUIUPaH Kaj:
e NPEYYBCTBUTENHOCT Ha aKTUBHATa CYCNTaHIAa WM Ha IOMOIIHUTE CYNCTaHUHH
Ha npenaparor (suou iiozaasue 6.1.)
e npu OGpeMeHOCT Ha TapTHep WIN COMHEX 3a OpeMeHoCT (8udu iozaasue 4.6
“Uznoxcenocili Ha henacitiepud - pusuk 3a getmiycoiti 00 mawku ioa")

4.4. [Noceonn npexynpeayBama 1 MEPKH Ha NPETHA3JIMBOCT NPH YIOTPpeda HA IEKOT

Oitwitiu mepKu Ha UPetiiiasAusoCiil

[TaimeHTHTE CO TONEMO KOMMYECTBO Ha pe3ujyallHa YpHHaA MH/MIKM TOM3pa3scHa
OIICTPYKLM]a Ha MPOTOKOT Ha YpHHaTa Tpeda BHUMATEIHO [a ce CleldT 3apajiu
MOXHOCT 3a I0jaBa Ha ONCTPYKTHBHA ypoIllaTHja.

Baujanue na ¢humaciiepud 6p3 KoOHUeHIUpauuuille HU CHEUUDUUHUOU AHILULUZCH HU
ipocimiaitiaitia ([1CA) u Ha oltikpusarseilio Ha KApUUHOMOTI Ha Hpociiiaiiaiia

o cera He e YTBPAEHO KIMHUYKO NMOJOOPYBame NpU ynoTpeda Ha (PUHACTEPUIOT K]
NauMeHTH CO KapUMHOM Ha npocrtaTa. Bo KOHTpONIMpaHM KIMHUYKH CTYAHHM Ouie
ucnucryBanu nauueHTd co BXII u co nmokauenu BpegHoctu Ha IICA (npaBeHu ce
cepucky ananusu Ha [ICA u 6Guoncuu Ha npocrarara). OBre CTyAMM NMOKaxKkajae JeKa
(puHacTEpUAOT HUTY BiIWjae Ha noOp3a feTeKlHja Ha KapIUHOM Ha [IpocTaTaTa, HUTY
Ha BKyIHaTa HWHIMAEHLA Ha KapUUMHOMMTE Ha IpocTaTaTa IpH CIOpeayBa
oJaToUuTe NOOHEHH Off MAllMeHTH TPETUPaHH cO (PUHACTEPU U IpyllaTa Ha
KOU IpuMalie mianeo.
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Kaj manuenture co BXII, npep na 3ano4He Je4emheTo co (PMHACTEPUL 1 118 “61miiﬁo, @]
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BO TeKOT Ha NeuemeTo, Tpeba [a Ce HampaBu JMIUTOPEKTAaleH Nperisf .Kako u o7« /
N, - -




CE MOHATAMOIIHW HCIUTYBaka M e€BeHTyanHa Owoncuja. [lpum Bpennoctu wa [1CA

nomery 4 u 10 ng/ml noTpeGHN ce NOHATAMOLLIHM UCIUTYBaka. [10CTOM 3HAUNTE THO
lpeknonysawe Ha BpegHocture Ha IICA Kaj mMaxure co M 6¢3 KapuuMHOM Ha
npocrarara. 3apaiu Toa Kaj Maxkute co BXIT, Hopmanuute Bpeanoctn Ha TTCA we

UCKITyIyBaaT KapUMHOM Ha npocrara, Oe3 orjejl Ha ymorpebara Ha (pUHACTEPH].
Basannu Bperocrn Ha IICA < 4 ng/ml He HCK/TyuyBaaT KapIUHHOM Ha IPOCTATA.

Punacrepuj ja HamanyBa KoHueHTpauujata Ha [ICA Bo cepyMoT 3a okony 50% kaj
Gomunte co BXII, mypu u Toram Kora napaaenHo HOCTOH KaplLMHOM Ha MpocTaTara.
3apaau Toa, pu npoueHka Ha BpepHoctute Ha [ICA cekoramr TpeGa fga ce uMa BO
Mpe/IBH]I HaMalyBameTO Ha KoHUeHTpaunuure Ha ITCA, a ucroBpemeHo ja He ce
MCKITYyYH MOXKHOCTa 3a MCTOBPEMEHO IMIOCTOEHE Ha KapIHHOM Ha M[pOCTaTa.
Hamanysawero Ha KoHueHrpauuure Ha [ICA e npegBuuinBo u OYEKYBaHO BO
uenokynHata ckaja Ha IICA BpenHocTH, mako Moxke na Bapupa oOJ] e€eH A0 JpYyr
Gonen. Kaj GomHure Kom ce jnevyar co puHacrepun 6 WM NOBeKe Mecelm, npu
CIIOpEAlyBakbe CO HOPMaJIHUTE BPEJHOCTH Kaj HenedeHuTe Maxku, [ICA BpegHocTuTe
Tpeba Na ce myniupaaT. BakBoTo mojecyBathe Ha BPeHOCTHTE OBO3MOXKYBA fa ce
couyBa crneuu@uyHOocTa M ceH3uTHBHOCTa Ha [ICA TecTorT. a M n1a ce Ccouyvea
BPEHOCTA Ha TECTOT 3a IeTeKL1ja Ha KapIMHOM Ha MPOCTaTd.

buno koe fonrorpajHo sronemysame Ha BpegHocTuTe Ha [ICA Ka] OOJIHUTE NCKYBaHH
CO (pHHACTEpHI MOpa MHOTY BHUMATEIHO Ja Ce MpOCTEH, He UCKITYYYBajK1 ja U
MOYHOCTA 3a HECOOJIBETHA ynoTpeha Ha JIEKOT.

Bo Tek Ha TepammjaTa co duHAcTepu, NPOLEHTOT Ha ciodoaeH [TCA (OHOCOT
nomery cnobopunor u BKynHHOT TICA) He ¢ 3HAUMTENHO HAMAldeH M OCTaHyBA
KOHCTAaHTET AypH U IO AUPKETHO Ie]CTBO Ha JEKOT. 3apajy Toa JOKOIKY, HPOLEHTOT
Ha cmoGoneH IICA ce kopuctu Kako mapameTep 3a JeTeKuuja Ha KapUMHOM Ha
MpOoCTaTa, He € MOTPEGHO JOMOMHATENHO NPATATO/yBake Ha BPEIHOCTHTE.

Hayuenitiu kou necmeatll da Zo yiloitipebysaaiti aexoili (Excyuiiuercu )

He cmear na ro xopucrar oBoj nek naumenTtuTe KoM GojeyBaaT off PETKOTO
Hace/HO OoneflyBatbe IOBP3aHO CO TalaKTO3a HETONEPAHTHOCT, Lapp IakToseH
AeUIMT UK T0IIA MYKO3HO-TalaKTO3Ha PecopIH]ja.

4.5.  VIHTepakumM co Xpyru J1€KOBH U APYrH BHIOBH HA HHTEpaKuuja

He ce 3abenexanu HHTEpaKUuK O KIMHHUKO 3HAYE e npu ynorpeda Ha puHaCTCpU/l
co apyru aekoBu. Ce 4uHM JleKa PUHACTEPH]] HE BIHjae 3HAYMTEIHO HA €H3MMCKHOT
CHCTEM HHUTOXpoM P 450 Koj e BKIy4yeH BO MeTabOIU3MOT Ha JEKOBUTE. Kaj nyrero,
UCIUTYBAHH CE MHTEPaKUMM Ha (DUHACTEPH CO CIEJHUTE JICKOBH: MPONPAHOIOI.
JIUTOKCUH, TIHOCHKIaMHJ, BapapuH, TeO(hHIMH, AHTUIIMPHH, [PH LITO He 8
3a0e/1eXKaHN 3HAYA)HH KITHHUYKM HHTCPAKLMM CO HUTY CACH OJl HUB. 4

Kombunupana tiepaiiuja co opyzu aexosu =0 #a
HMako He ce cnpoBesienn crieunduYHN HCIUTYBaMba Ha MHTepaKuujata, BO paMKATe Ha . - |
KIIMHAYKHTE WCIUTYBaka, (HHACTEPU]l € KOPHCTeH HCToBpeMeHo &, ACE * . ) </
MHXHOUTOPH, anda u GeTa 6I0KaTOPH Ha aipeHepruYHN perenTopu, 6;10KaTopl fgHa ./
KamUUyMCKHTE KaHalH, HUTPATHTE, AUypeTHIUTe, H, peuentop aHTaroHHCTWRe. -~
unxuburopure HMG-koensum A pepykraza, HCAUJI (Bkiyuen e aACIIUPUH U
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napaneTaMoll), XMHOJOHU U OeH30/inasenuue, 0e3 0Ka3 3a NOCTOCHE Ha KIMHMYKH
3HayajHU HecaKaHU UHTEPaKILUu.

4.6. Ynorpeda BO NepHOJOT HA OPEMEHOCT H I0emhe
BEpemerocii

duHacTepu] ¢ KOHTPAMHAULMPAH Ka] KeHM KOM ce OpeMEHH WM MUCIAT JcKa
OpeMenH (8uou itozaasue 4.3.).

WMuxuburopure Ha TeCTOCTEPOHOT S-andpa penykrasa (Tun II). BRKAVUMTETHO ¢
buHacTepua, ja  OHEBO3MOXKYBAaT  KOHBEP3MjdTa  Ha  TCCTOCTCPOHOT — BO
nuxupporecrocrepod ([AXT), ma 3aTtoa MoxaT Ja NpelH3BHKaaT aHOMAalWHM BO
HaJIBOPELIHUTE IOJHKA OPraHu Kaj heTycoT Off MallKH 11071, BO c/yda) OpeMeHaTa XKeHa
na Ouia U3710XKEHa Ha JEKOT.

Bo cTyaunTe 3a pa3Boj Ha TOKCUYHOCT Kaj XKUBOTHHUTE, 3a0eneKaHa € [10jaBa Ha JJO3HO
3aBUCHA XMIIOCHaauja, co nauaeHna ox 3,6% no 100%, kaj HOBOpPOJEHUTE OJf MallIKu
[0J, YAM MajKH BO TEKOT Ha OpemeHocra joGuBane dpunHactepup Bo aoszu on 100
ng/kg/nen no 100 mg/kg/nen. OceH Toa, no ynorpebara Ha (pMHACTEPUNl BO JO3H
noMajau Off NpernopavyaHuTe XyMaHH JO3H, CKOTHHTE XKEHKHM Ha CTaOpeloT parane
MalllKO MOTOMCTBO CO HamaJleHa TeKHMHa Ha ceMEeHUTe Kecu M IpocTaTarta, OJJI0XKeHa
cemapaiyja Ha MPenymUyMOT, TPaH3UTOPEH pa3Bo] Ha OpaJaBUlM W HaMaJcHO
AHOTEHUTATHO pacTojaHre. KpUTHUEH neproj 3a MojaBa Ha HABEJIEHUTE aHOMATUN K4
craopuuTe 6un nomerl’y 16Tu u 17TH AeH Ha recraumja.

HaBefieHuTe aHOMAMMKM Cce AUPEKTHAa NOCACAUUA Hd (PAPMAKOJOWKOTO JICJCIBO Ha
MHXUOMLIM]a Ha TecTocTepoH S-anda-pefaykrasa (tun 1l). MHory oj oBue daHOMa/1iK
(KaKo WITO € M XUIOCNaiMjaTa) ce CIIMYHH Ha MPOMEHUTE ONULIAHM Kd) MALIKHUTE Jlcla
KOM MMaJjle TeHeTCKH Ne(HIUT Ha TecTocTepoH S-anda-peaykrasa (tun II). ITopaau
HABEIEHUTE MOXKHH aHOMAlIMU (pUHACTEPU]l € KOHTPaHHJMLMpPaH Kd) KEHH KOW ce
OpeMeHH U Kaj OHUe Ka] KoM OpeMeHOCTa He € CO CUTYPHOCT MOTBPJIcHA.

He ce 3abenexxaHn NpOMEHH Kaj PeTycuTe Off )KEHCKHOT I10J1 KOM OHJle U3JI0KEHHU Ha
nejcTBoTo Ha ¢uHactepup in utero. Edexrture Ha duHacTepus, in utero, Ouie
MCIIUTYBAHU Kaj pe3yc MajMyHH (BUJ KOj € CO MHOTY MOBHCOKA I'€HETCKa CIMYHOCT J10
nyfero), ucnutyBann of 20-100 pgen Ha recrauuja. MHTpaBeHCKOTO [aBame Ha
(puHacTEepH]] Ha CKOTHHTE KEHKH Ha MajMyHHTe, BO o3a oji 800 mg/nen (no3a Koja e
3a HajMasiky 60-120 maTtu nmoronxeMa off OHaa Ha Koja ce U3J10KyBa KeHaTa BO KOHTaKT
CO ceMeHaTa TeYHOCT Ha MaXkOT KOj € IOJ Tepanuja co (hUHAcTepHA Ofl 5 mg/aeH) He
npeau3BUKana aHoManuu Kaj ¢erycute of Mawku non. Co uen la ce MOTBpL

CO TMOTEKJIO Of CeMeHaTa TEYHOCT Ha MaKOT KOj NPUMeHYBa 1034 01 3 \i
M3noxeHocTta Ha OpeMeHHTE >KEHKM Ha MajMyHOT Ha OBHE JIO3U PE3YITH N S
MojaBa Ha aHOMAaJMH Ha IMOJIHHUTE OpraHu Kaj Mawmkute derycd. He ce 3abenughul - ==
ApYrd aHOMalNWM Kaj Maumkute erycd, HUTH Oune 3abesekKaHM daHOMAIUM Ka)
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(heTycuTe of JKeHCKH non 6e3 oriey Ha MPUMeHETaTa J03a (PUHACTEPHL.
H3znoxcerociti Ha punacitiepuo - pusuk 3a ¢eittycoitt 00 Mauku ioa

XKenn xou ce OpeMeHn MIU MHCIAT JeKa ce GpeMeHM, He Tpeba Jla pakyBaaT co
CKpILEHN WK Apo6eHn TabneTn puHacTepuy OuIejKu OCTON MOXKHOCT 3a PECOPIILH]a
Ha JIEKOT, a CO CaMOTO Toa M MOTeHIHjaleH PU3KK 3a (DeTycoT O]l MallKu Moj (6udu
“Bpemenocii”’). 3epnon tabieTure ce OONOXKEHH cO (PUIM KO] OHEBO3MOXKYBA
KOHTAaKT CO aKTHBHATa CYINCTaHIa Ha JIEKOT BO T€K Ha BOOOMYAEHOTO paKyBare €O
MCTHOT.

Manu konuyectBa puHACTEPH] C€ OTKPUEHH BO CEMEHATA TEUHOCT Ka] MayKUTe KOH ce
noj Tepanuja co chHaCTepHJI BO n03a o 5 mg/meH. He e mo3naTto nanu ceryc on
MAIIIKH MOJI € U3JI0XKEH Ha [EjCTBOTO Ha JIEKOT Kora OpeMeHaTa KeHa ¢ M3JTOKCHA Ha
ceMeHaTa TEYHOCT Off MaXKOT KOj € IO Tepalli)a co (PUHACTCPU. 3dpadl Tod, MdAH ¢
KOM ce mnoj Tepanuja co ¢uHacTepup Tpeba Aa N0 MHUHUMM3HMpPAdT [JUPCKTHHOT
KOHTAaKT Ha NapTHepKaTa CO HUBHATa CeMeHa TEYHOCT JOKOJIKY MapTHepKaTd ¢
OpeMeHa HIIH € CO MOKHa OPeMEeHOCT.

Hoere

duHACTEpPHOT He e HHAUIMpaH 3a ynorpeba Kaj fownkure. He e mo3naTo janu n1ekor
ce M37avyBa HU3 MJIEKOTO Ha JIOUJIKAaTa.

4.7. Bimjanue Ha ncUXO(H3UYKHTE CNOCOOHOCTH BO TEK Ha YNPaBYBalkLeTo €O
MOTOPHH BO3WJ1a U PAKYBaibhe €O MAIIHHU

He mnocrojar mopaTtouum 3a BIWjaHUETO Ha (UHACTEPU]L BP3 ICUXO(MDUIUYKHTE
CMOCOOHOCTH NIPH YIIPaBYBame CO MOTOPHH BO3MJIa UM PaKyBambe CO MAILIMHH.

4.8. Hecakanu ejcTsa

duHacTepH] BOIJIABHO J00po ce MNoAHecyBa. BO  KOHTpOAMpdHM  KIHHHUKK
HCIIUTYBakha, BO KOM NaUUeHTUTe Jo0uBale (puHacTepu/l BO 1034 01 S mg'kg BO TCK Ha
4 roguHu, 3abenexkaHW ce CIEJHUTE HECaKaHM [ejCTBa KOM CC¢  [MOBP3aHH  CO
ynorpebara Ha JeKOT (MOXHa, BepojaTHa W CUTYPHd [OBP3dHOCT CO JIEKOT).
HecakanuTe fiejcTBa ce co MHUHUAEHLA = o 1% BO ogHOC Ha niauedo: UMNOTEHIM]A,
HamaseHo JUOU0, MOpeMeTeHa ejakyjlalujd, HaMalleHO KOJMYECTBO Ha ejaKyar,
3rojieMyBam€ Ha Ipaji, YyBCTBUTEIHOCT Ha rpajguTte u ucull. He e 3abenexan nopacr
Ha MHIUJEHLATa Ha HecaKaHW [I€jCTBa 3aBHCEH O]l JOJKMHATA Ha JIEKYBAHETO CO
¢punacrepun. MHIuHeHIaTa Ha HOBM HecaKaHU [ejCTBa AMPEKTHO acCOLMpPaHu CO
ynoTpebaTa Ha JIEKOT ce HamallyBa Iocle NOJoAroTpajHaTa ynorpeba Ha JIeKOT.

Bo epgHa KnuMHWYKa CTyOMja MCOUTYBaHa ¢ Oe3begHOCTa U IOJHOCIMBOCTA Ha
chuHacTepus Bo 103U 0 5 mg/aeH (n=768), 1oKca30CHH BO J03W Oof 4 unu 8§ mg/feH
(n=756), koMOuHUpaHaTa Tepanuja pUHACTEPUA 5 Mg/AEH U JOKCA30CHH BO 103U 0] 4
w8 mg/neH (n=786) u mmane6o (n=737). Be3begHocTa M MOJHOCIUBOCTA Pl
MOHOTBPHHH]aTa ¥ KOMOMHHMpaTa Tepanuja 6ea CIMYHH. I/IHLIPI,[ICHLIde Ha nope ' '

BO rpynara KO]a ynorpebdysaia quaCTepn,u, 5,3% Bo rpynara K(J|cl VIIUT l‘:ﬁwam
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nekca3ocHH: 15% kaj koMOuHMpaHaTa Tepanuja n 3.9% kaj naaueto

Bo nnane6o KOHTPOIMPAHOTO HCIUTYBamk:e, BO BpeMeTpackke O 7 TOAMHH, BO KO¢
Oune BknyuyeHn 18.882 3ppaBu maxu, on 9.060 pacnmonoXIuBy 3a aHaTHa OGHOMNCH|A.
OTKpHEH € KapuuHoM Ha npocrata Ka) 803 (18,4% ) o MCHUTAHUTC MaAkH KOM OHl¢
nmog tepanuja co ¢uHactepua u Kaj 1.147 (24.4%) maxun Kou npumaic niauedbo. Bo
rpynara Koja ynorpebyBana puHactepup, 280 (6.4% ) 0] MaXKUTe UMATC KAPUHHOM Ha
npocrata co Gleasonov ckop on 7 o 10 vs 237 (5,1%) Bo nnauedo rpynarta. Oa cute
[MJarHOCTUIMPAHU KapUMHOMH, 98% Oune KiaacuuuupaHu KakKo MHKaIlcyJ1upaH
kKapuuHoM (craguym T1 mnm T2). He e nmo3HaTo faju MOCTOM NMOBP3aHOCT MOMELy
ponrorpajHarta ynorpeba Ha (puHacTepup 1 TyMopoT co Gleasonov ckop oj 7 jo 10.

[loctumapkeitiuniuko caederbe

[IpujaBeHu ce clIeHUTE HecaKaHW [ejcTBa BO KPYrOT Ha [OCTMApPKETHHILIKOTO
creeme:
® peakllMM Ha [IPpe4YyBCTBUTEIHOCT, BKJIYUYMTEIHO [PYPUTYC, YPTUKAPHH M
OTEKYBakhe Ha YCHUTE U JIMLETO
e OOJIKA BO TECTHCHUTE.

Jlabopattiopucku itiecttiosu

Konuenrpauunure Ha [TCA Bo cepyMOT ce BO KopeJalija Co BO3PACTd Ha HALMCHTOT W
rojeMUHaTa Ha IpocTaraTa, a FOJEMMHATA Ha [pocTaTaTa ¢ BO Kopedaluja <o
Bo3pacTa Ha nmauueHToT. [Ipu onpenyBamwe Ha TTCA Bpeanocra Tpeba na ce uma BO
NpeiBujl JI€Kd HMCTHTE C€ HaMaJeHHW Kda] MNaUMeHTUTC KOM C¢ [Od Tepallja co
(punacrepun. Kaj noBeKeTo naumeHTH, BO TEKOT Ha IPBUTE MECELM HA TepanujaTa ce
jaByBa Op3 naj Ha IICA BpegHOCTHTE, O KO€ HCTUTE ce CTaOWIM3MpaaT Ha HOBO
OasanHo HUBO. bazanuuTe BpegHoctu Ha ITICA npu KpajoT Ha 1e4emeTo, BOIJIaBHO Ce
BO PaMKHTE Ha MOJIOBUHA O]l BPEJIHOCTUTE MpEJl 3all0YHYBAE Ha JIEUEHETO. 3apaau
TOAa, Kaj THIMHYHHUTE NMALMEHTH KOU ce JledaT co puHacTepuy 6 WiK nmoBeke Mecelu, co
LIETT COOJBETHO CIOpeyBame CO HOPMAJHUTE BPEJHOCTH Kaj HelevyeHUTEe Maxku,
notpebHO € yiBojyBame Ha BpegHocTa Ha [TCA. 3a knMHMUKaA MHTEpNpeTaluja BUIU
nornasue 4.4. “Baujanue na ¢punaciiepuo 8p3 KOHUEHIUPAWUJAa HA CleyuduHUOT
anitiuzen Ha ipociiainaitia (I1CA) u ottikpusarse Ha KapuyuUHOMOU Ha Apociaaiia .

Bo ocranatute 1abGOpaTOpPUCKH TECTOBU HANpaBeHW Kaj MalUUeHTH KOM NpHMale
(buHacTepu/l U OHME KOU MpUMadie mianebo, He ce 3abeniekanu JPYru pas3inkm.

4.9. llpeposupame

He mnocrou cneuuduyna tepanuja npu npeposupame co (uHacrepua. He ¢
3abesexaHa MojaBa Ha HecaKaHH JI€JCTBA Kaj MAUMEHTH KOH MPUMAIC |

MeceLH.
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5. PAPMAKOJIONIKHA MMOJATOILIN
5.1. dapMakoIMHAMCKH OJATOLH

(dapmakorepanmucka rpyna: JlekoBH Bo Tepanuja Ha OcHMIHa XuNepTpodHja Ha
npocrara. MHXuOUTOpH Ha TeCcTOCTEPOH S-ajida peyKTasd.

ATH kon: GO4CBOI

PuHacTepH]l € KOMIIETHTUBEH HHXUOHTOP Ha MHTpALETyTapHUOT €H3UM TCCTOCTCPOH-
S5-ancpa pepykrazam THN II, KOj ro KOHBEPTHpPAa TECTOCTEPOHOT BO TMOAKTUBEH
aHaporeH - puxuppotecrocrepoH (IXT). Kaj naguerTHTe cO GEHUTHa XUIMEpIIasuja
Ha npoctaTtat (BXIT), 3ronemyBameTo Ha MpoOCTATATA € BO JAUPCKTHI 3ABHCHOCT O]
KOHBep3HjaTa Ha TecrocTepoHoT Bo [IXT Bo camara kaespa. PUHACTEPHIL ¢ BUCOKO
epukaceH BO HaMalyBalkeTO Ha KOHILEHTpauujaTa Ha UUPKYIMPAYKHOT U
uHTpanpocraThyHUoOT [IXT. PunacTrepus HeMa apUHUTET 3a AHJAPOTEHUOT PEUEnTOop.

Bo KIMHMYKHTE MCIHUTYBaka Kaj MalUeHTHTe co yMepeHa o temka BXII, kaj kou e
JETEKTHPAHO 3roJiEMyBame Ha I[pocTaTa IpH PEeKTOAUTHTAJIHHOT Nperiaef, a
MUCTOBPEMEHO MMalle W MaJlo KOJIMYECTBO Ha pe3ujlyajiHa ypHHa, ynorpebara Ha
(punacrepun, nocne 4 roaumHa ynorpeba Ha QUHACTEpPUI PETUCTPUPAHO €
HaMallyBaHm-€ Ha WMHIUMUJEHIATa Ha aKyTHaTa ypuHapHa peteHuuja ojp 7/100 ma 3/100.
Hamanena Ouna wu mnorpebata 3a xupypmka uHTepBeHuuja (TYPIT wunn
npoctarekroMuja) of 10/100 wa 5/100 op nmauuentute. [TopKaj perucTpupambero Ha
HaMaleHUTE MPOLEHTH, 3abenexkano e u nogodpyBamwe Ha QUASI-AUA ckopor (0-34)
3a 2 Gofa, TpajHa perpecja Ha TOJeMHHaTa Ha mpocTtartarta 3a okoay 20% M TpajHo
3rojieMyBam€ Ha Op3uHaTa Ha IPOTOKOT Ha YPHUHATa MPH NMPa3HEeHe.

Bo eaHo KJIMHMYKO MCIOUTYBame, BO BpeMeTpacwke Off 4-0 FOAMHM, Ouile BKIYUCHH
3047 magmeHTH co cumnromarcka BXII, paHopusupaHn Bo 4 rpynu 3aBUCHO 0]
TepanujaTa Koja ja ynorpeOypaie: (uHacTepuj 5 mg/AcH, ACKCA30CHH 4 Wl o
mg/nen*, kKomObuHauMjaTa Ha puHAcTEepu 5 mg/aeH, nekca3zocud 4 unu 8 mg/neH™ i
nnagedo. OCHOBHATa [e/1 Ha OBa HCIUTYBakbe OMId Ja Ce OAPeAn BPeMcTO
PErucTpUpaHo 0 KJIMHKUUYKaTa nporpecuja Ha BXII (gedpuHupana Kako: 3roneMyBatbe
Ha CKop 3a 24 060/ja BO OJIHOC Ha NIOYE€THATa BPEJHOCT, aKyTHa PETEHLMja Ha YpUHATa,
OyOpexna wuHcypuuueHuuja kako nociaeguua Ha BXII, pekypeHTHH ypuUHapHH
MHMEKIUH MM ypocenca, KakKo M HHKOHTHHEHIHja Ha ypHHaTa). JleuemeTo cO
cbuHacTepus, OKCAa30CMH M KOMOMHMpaHaTa Tepamuja BO crmopefaba co miare6o,
CUrHU(pMKaHTHO rO HaMaluia PU3HKOT Ol KIMHUYKaTa nporpecrja Ha BXIT 3a 34%
(p = 0,002), 39% (p < 0,001), 67% (p < 0,001), egro no gpyro. Bo noronemuor Gpoj
Ha cnydau, nporpecujata Ha BXIT (274 on 351) e perucTpupaHo 3rojemMyBame Ha
CKOpPOT Ha CUMIOTOMH =4. PU3MKOT OJ] mporpecujaTa Ha CUMITOMHM OWJ HamalleH 3a
30% (95% C1 6% no 48%), 46% (95% C1 25% do 6%) 1 64% (95% C1 48% no 75%)
no ynorpebara Ha (puHacTepusl, A€KCa30CHUH U KOMOHMHMpaHaTa Tepamnuja, eHO [0
JIpYro, BO oJ{HOoc Ha mnane6o. AKyTHaTa ypuHapHa peTeHuHja ce jaBuia Bo 41 on 351
cinydan co nporpecuja Ha BXII. Pusuxor 3a pa3Boj Ha akyTHaTa ypHHapHa peTeHuuja

6un HamaineH 3a 67% (p = 0,011),31% (p = 0,296) u 79% (p = 0,001) no ynorp -ff{‘}‘frafﬁ@?_}ff :

(buHAcTEPU/, AEKCA30CMH M KOMOMHAUMjdTa, €AHO [0 APYro, BO OAHOC Hi
CraTHCTHYKM 3HavajHa pas3juKa BO OIHOC Ha Nalebo e 3adenekaHa caMmo
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Koja ynotpebyBajia (puHACTEPHU U OHaa CO KOMOMHMpaHa Tepaluja.
* Tutpupano € 1 mg - 4 mg uiau § mg, COOABETHO Ha MOJHOCIHBOCTA, BO TEK Ha 3
HEJIeTH.

5.2. ®apMaKOKHHETHYKH NOJATOLH

Iocne ynorpe6aTa Ha opanHa go3a '‘C-puHacrepuy, 39% ce u3nadysa NpeKky ypuHara
Bo popma Ha MeTabonuty (momanky of 0,05% ojf 1eKoT ce u3navyBa BO HEIPOMEHETA
dopma), a okony 57% npeky ¢enecor. JIekoT ce MeTaboIM3MUPa BO UPHUOT P00 HU3
OKCHIATHBHH MPOLIECH, a WIeHTH(HIMPaHH ce [IBa MeTaboIuTa CO Malla aKTHBHOCT.

[To opannara ynorpeba, GHOTOMIKATAa PACHOIOXKIUBOCT H3HECYBa OKOTY 80% BO
ciopenfa co pedepeHTHHTE BPEAHOCTH IO MHTPAaBeHCKAaTa NPUMEHA. 3eMarbeTo
XpaHa He BIHjae Ha pe3opluHjaTa Ha JeKOT. MakCMMalHUTEC KOHUCHTPAalUW BO
n1as3Ma ce JOCTHIHYBaaT 2 4Yaca Mocje YNoTpeOaTa, a pesoplinjata saBpLIyBa 1o 0-5
qaca. PUHACTEPHIOT ce Bp3yBa 3a [POTEHHUTE Ha NAd3MaTd BO OKO1Y Y3%
[Tna3MaTCcKUOT KIUpeHe € 165 ml/MUH, a BOTyMEHOT Ha iucTpudyunja 76 1.

TepMHHATHO t,,, € OKoJy 6 yaca Kaj GonHATE Ha Bo3pact o 18-60 ropuuu, a UCTOTO
MOKe Jla Guie MPOIOJIKEHO Ha OKoy 8 yaca Kaj G0JTHATE NOoCcTaph 0/l 70 ropguan. OBO)
HAOJl HeMa KJIMHMYKO 3Hauekhe U He e MoTpebHa ajjanTallija Ha 103aTa.

Kaj 6onHuTEe cO XpOHHYHA UHCY(ULMeHIM]a Ha OyOpe3uTe, CO KIUPEeHC KPeaTHHHH OJf
9-55 ml/MuH, hapMaKOKHHeTHKATa Ha eiHa o3a ''C - (huHACTEpHJ| He ce pa3uKyBasla
3HAYMTEJHO BO OJHOC Ha (hapMaKOKHHETHKATa Kaj 3apaBuTe fo6poBoJuu. Kcro Taka,
Bp3yBam-ETO 3a MPOTEMHHTE Ha IIa3MaTa He ce MEHyBa Kaj nalueHTnTe co OyOpekHa
nHcyduunenunja. Jen o MeTabOMUTHTE KOM BOOOMYaeHO O ce M3nauvyBall MPEKY
6yGpesuTe, BO BakOB ciy4aj ce u3mauyBa mnpeky ¢enecor. Ce 4nHM Jleka
eNMMHUHALMjaTa OpeKy delec ce 3rojeMyBa MPOMOPUUOHATHO CO HaMallyBameTO Ha
enMMUHalFjaTa Ha MeTabonuTuTe Npeky ypunata. He e noTpeOHO MpUIarolyBame Ha
03aTa Ha JIeKOT Kaj 6oaHuTe co GyOpekHa UHCY(DUIMEeHIMja KO He Ce Ha [iujalnsa.

HeMa pacnoox/iuBd MOJATOUM 3a (apMaKOKMHETHKAaTa Ha (PUHACTEpHL K
MalMeHTHTe cO MHCY(PUIMEHIIH]a Ha PHHUOT APO0.

dunacTepusl ja MOMUHYB XeMaToeHledanHaTa 6apuepa. Manin Koau4yecTBa Ha JICKOT
ce M31a9yBaaT M BO ceMeHaTa TeYHOCT Kaj MaKuTe.

5.3. lpeKIMHUYKH NOAATONH 32 5e30eHOCT HA JIEKOT

[IpenknMHUYKATE MojaToud  foOMeHM Bp3  0a3a Ha  KOHBCHUMOHATHHTC
(hapMakoIOLWKN  HWCIOUTYBamka HAa  TOKCMYHOCTa  MpPH  NOBTOPEHH  JIO3H,
PeHOTOKCHYHOCTA M KapUUHOTEHHOT MOTEHLMjal, He I0COoYYyBaaT Ha IOCTOCHE
noceGHa omacHOCT npu ynotpeba Ha OBOj JeK Kaj jayfero. McnuryBamara Bp3aHH CO
penpojyKTHBHATa TOCKHYHOCT Kaj MAlIKWTE CTAOPUH IOKaXKale HamallyBame Ha
TEeKHHATA Ha IPOCTaTaTa M CEMEHUTE KeCHUKH, HaMalleHa CeKpellnja Ha aKLeCOpHUTe
FeHUTANlHM JKJIe3[d ¥ HamallyBakhe Ha MHIEKCOT 3a (DepTUIUTET (MPEan3BH
NpUMApHOTO (PapMaKoIOUIKO AejcTBO Ha (uHacTepua). KinHu4koTo 3péc
OBHWE HAOJH HE € JaCHO. /
Kako u npu ynorpe6arta Ha Apyrd HHXHOUTOPH Ha TECTOCTEPOH-S-ajlha pg




ynorpeb6ata Ha (pMHACTEPU]] BO TeCTAlICKMOT IIE€PUOJ Kaj CTAaopuuTe, Ce jaByBa
demuHn3annja Ha deTycuTe O MamKu Tmon. HHTpaBeHckaTa ynorpeda  Ha
cpuHacTepun Bo 1034 10 800 ng/aeH Ka) OPCMEHUTE JKEHKH Kd] PCsyc MajMYHITC. BO
TEKOT Ha UEJOKYIHUOT [epuof Ha eMOPUOHAIHMOT M (PCTalHHOT pdsBoj, He
npen3BHKala nojaBa Ha detaaHu aHomanuu. OBaa gosa ¢ 3a 60-120 natn noronema
O]l NpOLlEHETaTa KOHUEHTpaLUja BO CeMEHATA TEUHOCT Kd] MdKUTC KOW seMaal 5 iy
(uHacTepu Ha J€H, Ha Koja Ce M3IOKEHH HUBHUTE MNAapTHEPKH. 3apajn MmoToUuHa
MOTBpJAa Ha PEJEBaHTHOCTA HA PE3yC MOAEIOT, WTO ¢ OJHCCYBd A0 HPOUCHKAT Ha
BJIMjaHHETO BP3 (peTaTHUOT pa3Boj Kaj AyfeTo, (puHacTepu]l € JaBaH Nep oc BO 103U O]
2 mg/kg/nen Ha CKOTHHTe XeHCKM MajmyHH (cucremckaTta usnoxkenoct (IMTHK) na
mMajMyHuTe Ouna Hewmro moroseMa (3x) Bo omuoc na ITMK kaj ayrero mo
ynorpeGeHata fo3a of 5 mg/aeH, Wad oKoay 1-2 MUIMOHM NaTH TOroiaema oOf
KOHIEHTpallijaTa BO CEMEHaTa TEYHOCT) LITO € JUPEKTHO MOBP3aHO CO IojaBa Ha
AHOMaJIMM Ha HaJIBOPEIIHMTE IOJHH OpraHu Kaj gerycure oj mamku mon. He ce
3abeNeXHu JPYrd aHOMaluk Kaj (eTycHTe Off MallK¥ IOJ, HUTY ce 3abenexkaHu
aHoManuu Kaj ¢eTrycuTe OJl YKEeHCKHM Mol mpu ymotpeba Ha OWIO Koja jo3a Off
tpunacTepus.

6. ®APMAIEBTCKU IIOJATOLH
6.1. JlucTa Ha NOMOLUHM CYNCTAHLH

Jaopo na iwabaeitiaita:

e JlakTO3a MOHOXMpAT;

e [IpenxenaTuHusupan ckpoo;

e Harpuym-ckpoOrinukoHart (Tun A);
HarpuyMm-gokycar;
Henyno3a, MUKPOKPHUCTAJIHA;
[ToBunoOH;
Marnesuym-creapar.

e o o o

Obaoza (puam) Ha wabaeitiaitia:
¢ Opadry blue OY-S-20925:
- XUnpomenosa;
- XHAPOKCUIIPONUJILENTYIO3a;
- Twran-guokcup (E 171);
- Tank;
- HMupuro kapmun Al lake FD&C Blue #2 (E 132).

6.2. MHKoMnaTuOMJIHOCT

Hema nogaToly 3a MHKOMIATHOMIHOCT.

6.3. Pox Ha ynorpe6a
3 rOAMHHU

IR IR R R IR IR

A |
.




o o iy o ol i R R R R R e

Ha ce uyBa Ha TemnepaTypa o 30°C, BO OpUTHHATHOTO MaKyBahe CO el 3alITHTA O]
BJIara.

6.5. Ilpupoaa u coxp:KMHA HA KOHTAKTHATA aMGaiaxka

Kapronckara kyruja coppxu 3 Gaucrepa (AUVPVC) co no 10 ¢puam-o6aoxeHn
Tabiietu. Cekoja KyTHja cogpku BKYNHO 30 hpuam-o6moxeHn TadbaeTy.

6.6. [loceGHn MepKH Ha NMPETNa3IMBOCT NPH CKIATHPAbe HA MaTepHjaIoT Koj Tpeda
a ce (ppJin Mo ynoTpedarta Ha JIEKOT (M APYrH YNATCTBA 32 PAKYBAE CO JIEKOT)

HeynorpeGenunor nek Tpeba ja ce yHHLITH COIACHO BAXKCUKHTE TOKATHH IIPOITHCH.

7. IME U AIPECA HA TIIPOU3BOJAUTEIOT W HOCUTEJAOT HA
OJAOBPEHMETO 3A IIPOMET

IIpoussoauren:
HEMOFARM A.D., yi1. Beorpaacku nyt 66, Bpiuau, P. Cp6uja

MecTo Ha npousBocTBO:
HEMOFARM DOO, yn. Xajuyk Bemkopa 6.6., lla6ar, P.Cpbuja (cexynpgapho
naKkyBam-e).

BIOFARMA Ilac Sanayi Ve Tic.A.S. Akpinar Mah., Fatih Cad.No.2, Samandira-Kartal,
Hcranbyn, Typuuja (mpou3BOACTBO HAa TOTOB NPOM3BOJ, [IPUMApHO MaKyBamwe).

Hocuren na onodpennero 3a npomer:
XEMO®APM AL PAPMALEBTCKO - XEMMHCKA MWHIYCTPUIA

[MPETCTABHUIITBO CKOIIJE
ya. MBo Jlona PubGap 39/1-1, Ckonje, P. Makeounja

8. BPOJ U IATYM HA OJOBPEHUETO 3A [IPOMET

9. IATYM HA MOCITE/IHA PEBU3MJA HA TEKGTOT _




