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finasterida

Medicamento genérico Lei n® 9.787, de 1999

S SANDOZ

FORMAS FARMACEUTICAS E APRESENTAGGES
finasterida 5 mg. Embalagem contendo 30 comprimidos revestidos.
USO ORAL
uso ADUI.T_O
COMPOSICAO
Cada comprimido revestido de finasterida 5 mg contém:
finasterida 5 mg
excipientes q.s.p. 1 comprimido revestido
(croscarmelose sédica, estearato de magnésio, lactose, laurilsulfato de sédio,
opadry amarelo, polividona, silicone antiespumante).
INFORMACOES AO PACIENTE
Leia atentamente este texto antes de comecar a tomar o medica-
mento, ele informa sobre as propriedades deste medicamento. Se
persistirem duvidas ou estiver inseguro fale com seu médico.
Antes de utilizar o medicamento, confira o nome do rétulo e ndo ad-
ministre caso haja sinais de violacéo e/ou d na embal
Acéo esperada do medicamento: A finasterida ¢ indicada para ratamen-
to de disfuncées da préstata, de forma a provocar a regressdo da préstata
aumentada, melhorar o fluxo urindrio e sinfomas associados.
to: Mantenha a embalagem fechada, em temperatu-
ra ambiente (temperatura entre 15°C e 30°C), protegida da luz e da umidade, pa-
ra minimizar a possibilidade de alteracdo da cor dos comprimidos com o tempo.
Gravidez e lactacéo: A finasterida é contra-indicada para mulheres em ge-
ral, independente da condicéo de gravidez. Mulheres férteis ou gravidas ndo
devem manusear comprimidos esfarelados de finasterida, para evitar o risco
de absorcdo e lesdes ao feto.
Cuidados de administracdo: Siga a orientacdo de seu médico, respeitando
sempre os hordrios, as doses e a duragdo do tratamento. O medicamento pode
ser tomado com ou sem alimentos.
Interrupcéio do tratamento: Né&o interromper o tratamento sem o conheci-
mento de seu médico.
Reacdes adversas: A finasterida ¢ bem tolerada. Raramente podem ocorrer
alteracdes na esfera sexual durante o uso. Informe seu médico o aparecimento
de reacdes adversas.

TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO

FORA DO ALCANCE DAS CRIANCAS.

Ingestéo concomitante com outras substéncias: A ingestdo juntamente
com alimentos n&o prejudica a absorcdo do medicamento.
Contra-indicacdes e precaucdes: A finasterida é contra-indicada em mulhe-
res e criancas. Mulheres férteis néo devem manusear comprimidos esfarelados
de finasterida, para evitar o risco de absorcdo e lesdes ao feto. A finasterida
também é contra-indicada nos casos de hipersensibilidade a qualquer compo-
nente do produto. Informe seu médico sobre qualquer medicamento que esteja
usando, antes do inicio, ou durante o tratamento.
Este medicamento né&o deve ser utilizado por mulheres gravidas
ou que possam ficar gravidas durunle o tratamento.
Siga sempre a orientacéo do seu ) ¥
horérios, as doses e a duracéo do frafumenlo.
Néo interrompa o tr ito sem o do seu
Né&o use o medicamento com o prazo de vulldude vencido. Antes
de usar observe o to do
NAO TOME REMEDIO SEM O CONHECIMENTO DO SEU MEDICO.
PODE SER PERIGOSO PARA A SUA SAUDE.
INFORMACOES TECNICAS

Caracteristicas

A finasterida é um composto sintético 4-azasterdide; é o um inibidor especifico
da 5-alfa-redutase do fipo Il, uma enzima intracelular que metaboliza a testos-
terona no andrégeno mais potente, a diidrotestosterona (DHT). Na hiperplasia
prostdtica benigna (HPB), o aumento da gléndula prostdtica é dependente da
conversdo da testosterona em diidrotestosterona (DHT) dentro da préstata. A
finasterida é altamente eficaz na reducdo da DHT circulante e intraprostdtica.
A finasterida n&o tem afinidade pelo receptor androgénico.

Em um estudo de Seguranca e Eficdcia a Longo Prazo de finasterida, o efeito
da terapia com finasterida nos eventos urolégicos relacionados & HPB [inter-
vencdo cirirgica (por exemplo, resseccéo transuretral da préspata e prosta-
tectomia) ou retenc@o urindria que requer cateterizag@o] foi avaliado durante
um periodo de 4 anos em 3016 pacientes com sintomas moderados a graves
de HPB. Neste estudo duplo-cego, randdmico, controlado e multicentrico, o
tratamento com finasterida reduziu o risco de eventos urolégicos em 51% e foi
também associado & regressdo acentuada e mantida do volume da préstata e
a um aumento mantido do fluxo urindrio e melhora dos sintomas.
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Farmacologia Clinica

A HPB ocorre na maioria dos homens que atingem 50 anos de idade e sua preva-
|éncia aumenta com o aumento da idade. Estudos epidemioldgicos sugerem que o
aumento da préstata estd associado com o aumento de 3 vezes do risco de refencéo
urindria aguda e cirurgia da préstata. Homens com préstatas aumentadas também
apresentam 3 vezes mais probabilidade de apresentar sintomas urindrios modera-
dos a graves ou reducdo do fluxo urindrio do que homens com préstatas menores.
O desenvolvimento e aumento da préstata e subseqiiente HPB é dependente de
um potente androgénio, a diidrotestosterona (DHT). A testosterona, secretada
pelos testiculos e glandulas adrenais, é convertida rapidamente a DHT pela 5
alfa-redutase do tipo Il, predominantemente na préstata, no figado e na pele
onde se liga preferencialmente aos nicleos da células desses tecidos.

A finasterida é um inibidor competitivo da 5 alfa-redutase do tipo Il humana,
com a qual forma lentamente um complexo enzimdtico estével. O turnover deste

complexo é extremamente lento (t1/2 aproximadamente 30 dias). In vitro e in
vivo, demonstrou-se que a finasterida é um inibidor especifico da 5 alfa-redu-
tase do tipo Il e ndo apresenta afinidade pelo receptor androgénico.

Uma dose Gnica de 5 mg de finasterida proporcionou répida reducéo da con-
centragdo sérica de DHT, observando-se efeito maximo apés 8 horas. Enquanto
os niveis plasmdticos da finasterida variaram em 24 horas, os niveis séricos de
DHT permaneceram constantes durante este periodo, indicando que as concen-
tracdes plasmdticas do férmaco n&o estdo diretamente correlacionadas com as
concentracdes plasmdticas de DHT.

Nos pacientes com HPB, a finasterida, administrada por 4 anos na dose de
5 mg/dia, reduziu as concentracdes circulantes de DHT em aproximadamen-
te 70% e foi associada a uma reducdo mediana do volume da préstata de
aproximadamente 20%. Além disso, os niveis de antigeno especifico prostdtico
(PSA) foram reduzidos em 50% em relacdo aos valores obtidos na fase inicial,
sugerindo reducdo do crescimento da célula epitelial da préstata. A supresséo
dos niveis de DHT e a regresséo da préstata hiperpldsica com a diminuicéo
associada dos niveis de PSA foram mantidos nos estudos de até 4 anos. Nestes
estudos, os niveis circulantes de testosterona aumentaram aproximadamente
10% a 20%, ja ficando dentro do intervalo fisioldgico.

Ao se administrar finasterida 5 mg, por 7 a 10 dias, a pacientes que serdo
submetidos a prostectomia, o medicamento causou reducéo de DHT intraprostd-
tica de aproximadamente 80%. As concentracdes intraprostdticas de testostero-
na aumentaram até 10 vezes em relacdo aos niveis prétratamento.

Em voluntdrios sauddveis tratados com finasterida 5 mg, por 14 dias, a desconti-
nuacdo da terapia resultou em retorno dos valores de DHT aos niveis pré-tratamento
em aproximadamente 2 semanas. Nos pacientes tratados por frés meses, o volume
da préstata, que declinou aproximadamente 20%, retornou préximo ao valor da
fase inicial apés aproximadamente trés meses da descontinuacéo da terapia.

A finasterida ndo apresentou efeito sobre os niveis circulantes de cortisol, estra-
diol, prolactina, horménio estimulante da tirdide ou firoxina em comparacdo com
o placebo. Néo se observou efeito clinicamente significativo sobre o perfil lipidico
plasmético (isto é, colesterol total, lipoproteinas de baixa densidade, lipoproteinas
de alta densidade e friglicérides) ou sobre a densidade mineral éssea. Observou-
se aumento de aproximadamente 15% de horménio luteinizante (LH) e de 9% de
horménio foliculo-estimulante (FSH) nos pacientes tratados por 12 meses; no entanto,
estes niveis permaneceram dentro do intervalo fisioldgico. O horménio de liberagdo
da gonadotrofina (GnRH) estimulou os niveis de LH, e os de FSH néo sofreram al-
teracdo, indicando que o controle regulatério do eixo hipofisdrio-esticular néo foi
afetado. O tratamento com finasterida 5 mg, por 24 semanas, para avaliar os pa-
rdmetros de sémen em voluntdrios sauddveis do sexo masculino ndo revelou efeitos
clinicamente significativos sobre a concentracdo de esperma, motilidade, morfologia
ou pH. Observou-se reducdo mediana de 0,6 mL do volume ejaculado, com redu-
¢&o concomitante de esperma total por ejaculacdo; estes parémetros permaneceram
dentro do intervalo normal e foram reversiveis com a descontinuacéo da terapia.

A finasterida parece ter inibido tanto o metabolismo do esteréide C19 como o
do C21 e, conseqiientemente, parece ter apresentado efeito inibitério sobre as
atividades hepdtica e periférica da 5 alfa-redutase tipo II. Os niveis séricos dos
metabélitos da DHT - androstenediol glicuronida e androsterona glicuronida - tam-
bém apresentaram redugdo significativa. Este padréo metabélico é semelhante ao
observado em individuos com deficiéncia genética de 5 alfa-redutase fipo Il que
apresentam niveis acentuadamente diminuidos de DHT e préstatas pequenas, e
que ndo desenvolvem HPB; estes individuos apresentam defeitos urogenitais ao
nascerem e anormalidades bioquimicas, porém n&o apresentam outros distirbios
clinicamente importantes em decorréncia da deficiéncia da 5 alfa-redutase tipo II.

Farmacocinética

Apés dose oral de 14CHinasterida em homens, 39% da dose foi excretada na uri-
na na forma de metabdlitos (praticamente ndo foi excretado nenhum fdrmaco na
forma inalterada na urina) e 57% da dose total foram excretados nas fezes. Neste
estudo, foram identificados dois metabélitos da finasterida que possuem apenas
uma pequena fracdo da atividade inibitéria da 5 alfa-redutase da finasterida.
Em relagcdo a uma dose intravenosa de referéncia, a biodisponibilidade oral da
finasterida ¢ de aproximadamente 80%. A biodisponibilidade néo é afetada
pela presenca de alimentos. Sdo atingidas concentracdes plasmdticas maximas
de finasterida aproximadamente duas horas apés a administragéo e a absor¢éo
é completa apés seis a oito horas. A finasterida apresenta meia-vida de elimina-
¢do plasmdtica média de seis horas. A taxa de ligacéo a proteinas plasmdticas é
de aproximadamente 93%. O clearance plasmdtico e o volume de distribuicdo da
finasterida sdo de aproximadamente 165 mL/min e 76 litros, respectivamente.
Um estudo de doses mdltiplas demonstrou lento acémulo de pequenas quan-
tidades de finasterida ao longo do tempo. Apés a administracéo didria de
5 mg/dia, as concentracdes plasmdticas de vale no estado de equilibrio da
finasterida séo estimadas entre 8 e 10 ng/ml e permaneceram estaveis ao
longo do tempo.

A velocidade de eliminacéo da finasterida diminui um pouco em idosos. Confor-
me aumenta a idade dos individuos, a meia-vida é prolongada de uma meia-vida
média de aproximadamente 6 horas em homens entre 18 e 60 anos de idade para
8 horas em homens com mais de 70 anos de idade. Este achado n&o representa
significancia clinica e, conseqiientemente, ndo é recomendada reducdo da dose.
Em pacientes com insuficiéncia renal crénica cujos clearance de creatinina va-
riaram de 9 a 55 ml/min, a disposicdo de uma dose Unica de 14Cinasterida
ndo foi diferente da de voluntdrios sauddveis. A taxa de ligacdo a proteinas
também né&o foi diferente em pacientes com insuficiéncia renal. Uma parte dos
metabdlitos que normalmente é excretada por via renal foi excretada nas fezes;
portanto, parece que a excrecéo fecal aumenta proporcionalmente conforme
reduz a excrec&o urindria dos metabdlitos. N&o é necessdrio ajuste de dose
para pacientes com insuficiéncia renal ndo dialisados.

A finasterida foi recuperada no fluido cérebro-espinhal dos pacientes tratados
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por um periodo de 7 a 10 dias com a finasterida, porém o férmaco ndo pa-
rece se concentrar preferencialmente no fluido cérebro-espinhal. A finasterida
também foi recuperada no fluido seminal dos individuos tratados com 5 mg/dia
de finasterida. A quantidade de finasterida no fluido seminal foi 50 a 100
vezes menor que a dose de finasterida (5 lg) que n&o apresentou efeito so-
bre os niveis circulantes de DHT em adultos.
INDICACOES
A finasterida é indicada para tratamento e controle da hiperplasia prostdtica
benigna (HPB) e para a prevencdo de eventos urolégicos para:
- Reduzir o risco de retenc&o urindria aguda;
- Reduzir o risco de cirurgias, incluindo a resseccéo transuretral da préstata e
prostactetomia.
A finasterida causa regress@o da préstata aumentada, melhora o fluxo uring-
rio e melhora os sintomas associados & HPB.
Pacientes que apresentam préstata hipertrofiada séo os candidatos adequados
para a terapia com finasterida.
CONTRA-INDICACOES
A finasterida néo é indicada para mulheres ou criancas.
O produto é contra-indicado nos seguintes casos:
- Mulheres grdvidas ou que possam engravidar (veja: Uso na gravidez)
- Pacientes com hipersensibilidade a quaisquer componentes do produto.
PRECAUCOES E ADVERTENCIAS
Gerais: Uma vez que a resposta benéfica da finasterida pode néo se mani-
festar imediatamente, pacientes com grandes volumes residuais de urina e (ou)
fluxo urindrio drasticamente reduzido deverdo ser cuidadosamente monitoriza-
dos para uropatia obstrutiva.
Efeitos no PSA e deteccdo do céncer na préstata: Nenhum beneficio clinico foi
demonstrado ainda em pacientes com céncer de préstata tratados com finasteri-
da. Pacientes com HPB e niveis elevados de PSA foram monitorizados em estudos
clinicos controlados com dosagens em série do PSA e bidpsias da préstata. Nesses
estudos a finasterida ndo demonstrou alterar a taxa de deteccdo de cancer de
préstata. A incidéncia total de céncer de préstata ndo foi significativamente diferen-
te em pacientes tratados com finasterida ou placebo. Recomenda-se a realizacéo
de um toque retal bem como de outras avaliacées para deteccdo do céncer da
préstata, antes do inicio da terapia com finasterida e periodicamente durante o
tratamento. A concentracdo de PSA no soro tem sido cada vez mais utilizada para
a deteccdo do cancer da préstata. Em geral um valor de PSA> 10 ng/mL (Hybri-
tech) indica avaliacdes posteriores e eventual bidpsia. Para niveis de PSA entre 4
e 10 ng/mL, aconselham-se maiores avaliagdes. O médico deve ter consciéncia de
que um valor basal de PSA< 4 ng/ml néo exclui o cancer da préstata. A finaste-
rida provoca reducdo de cerca de 50% nas concentracées séricas de PSA, mesmo
na presenca de céncer da préstata em pacientes com HPB, mesmo na presenca
de céncer da préstata. (ver Interaces medicamentosas e testes de laboratério).A
reducéo dos niveis de PSA em paciente com HPB tratados com finasterida deve
ser considerada quando se avaliar dados de PSA e néo exclui a possibilidade de
ocorréncia concomitante de céncer da préstata. Qualquer aumento sustentado nos
niveis de PSA em pacientes tratados com finasterida deve ser cuidadosamente
avaliado, inclusive considerando-se a ndo-adesdo ao tratamento com finasterida.
Interacées medicamentosas e testes de laboratério: A concentracdo séri-
ca de PSA estd correlacionada & idade do paciente e ao volume da préstata e
o volume da préstata estd correlacionado com a idade do paciente. Quando se
avaliam as determinacées laboratoriais de PSA deve-se considerar que os
niveis de PSA em geral decrescem em pacientes tratados com finasterida.
Na maioria dos pacientes observa-se rdpida reducdo nos niveis de PSA nos
primeiros meses de terapia quando esses niveis se estabilizam para um novo
valor basal. Os valores basais pés-tratamento sGo préximos da metade dos
valores anteriores ao tratamento. Deste modo, em pacientes tipicos tratados
com finasterida por seis meses ou mais, os valores de PSA devem ser dobrados
para efeito de comparacéo com as faixas normais em homens néo-ratados.
Para interpretacéo clinica ver Precaucdes e Adverténcias - Efeitos no PSA e
deteccdo do céncer na préstata.
RESTRlCéES A GRUPOS DE RISCO
Uso na gravidez: finasterida é contra-indicada em mulheres grévidas ou que
possam engravidar (ver item contra-indicacdes). Devido & capacidade de os inibi-
dores da 5 alfa-redutase, como a finasterida, de inibir a converséo de testostero-
na em diidrotestosterona, essas drogas podem causar anormalidades na genitdlia
externa de fetos do sexo masculino quando administradas a uma mulher gravida.
Exposicdo & finasterida - Risco para o feto do sexo masculino: Mulheres
ndo devem manusear comprimidos de finasterida 5 mg esfarelados ou que-
brados, quando estiverem gravidas ou puderem engravidar, devido & possibi-
lidade de absorcdo da finasterida e do risco potencial subseqiente para o
feto do sexo masculino (ver Uso na gravidez). Os comprimidos de fiansterida
5 mg s&o revestidos e o contato com o ingrediente ativo serd evitado durante o
manuseio normal, se os comprimidos ndo estiverem quebrados ou esfarelados.
Uso em nutrizes: a finasterida é contra-indicada para mulheres. Néo se
sabe se a finasterida é secretada no leite materno.
Uso pedidtrico: a finasterida néo ¢ indicada para criancas. Ainda néo fo-
ram estabelecidas a eficdcia e a seguranca em criangas.

|NTERA§6ES MEDICAMENTOSAS

Néo foram identificadas interacdes medicamentosas de importancia clinica. A
finasterida ndo parece afetar significativamente o sistema metabolizador de
drogas ligado ao citocromo P-450. Os compostos testados no homem incluem

propranolol, digoxina, gliburida, varfarina, teofilina e antipirina.
Outras terapias concomitantes: embora néo tenham sido realizados estudos
especificos de interacdo, finasterida foi utilizada em estudos clinicos concomi-
tantemente com inibidores da ECA, alfabloqueadores, beta-bloqueadores, blo-
queadores dos canais de cdilcio, nitratos, diuréticos, antagonistas H2, inibidores
da HMG-CoA redutase, anti-inflamatdrios ndo-esterdides, quinolonas e benzo-
diazepinicos, sem evidéncia de interacses adversas clinicamente significativas.
ALTERAGéES EM EXAMES LABORATORIAIS
Ao se avaliar as determinagdes laboratoriais de PSA, deve-se considerar o fato
de que pacientes tratados com finasterida tém os niveis de PSA reduzidos.
Néo foram observadas outras diferencas em padrdes de parémetros laborato-
riais em pacientes tratados com placebo e com finasterida.
REACOES ADVERSAS
A finasterida é bem tolerada.
Em estudos clinicos, 1524 pacientes tratados com finasterida 5 mg por dia e
1516 paciente tratados com placebo foram avaliados sob o ponto de vista de
seguranca por um periodo de 4 anos. O tratamento foi descontinuado por 4,9%
(74 pacientes) devido aos efeitos adversos associados com a finasterida 5 mg
quando comparados com 3,3% (50 pacientes) tratados com placebo. Um total
de 3,7% (57 pacientes) tratados com finasterida 5 mg e 2,1% (32 pacientes)
tratados com placebo descontinuaram a terapia devido a efeitos adversos relacio-
nados & funcéo sexual, os quais foram os efeitos mais freqientemente relatados.
As Unicas experiéncias clinicas adversas consideradas como possivel, provavel
ou definitivamente relacionadas & droga pelo investigador, cuja incidéncia com
finasterida 5 mg foi maior ou igual a 1% e maior do que com o placebo
durante os 4 anos de estudo, foram as relacionadas & fungdo sexual, dores nas
mamas e erupcdes cutdneas. No primeiro ano do estudo, impoténcia foi relata-
da em 8,1% dos pacientes tratados com finasterida versus 3,7% dos pacientes
que receberam placebo; diminvicdo da libido foi relatada em 6,4% versus 3,4%
e distirbios da ejaculacdo em 0,8 versus 0,1%, respectivamente. Nos 2° e 4°
anos do estudo, ndo houve diferenca significativa entre os grupos de tratamento
nas incidéncias destes frés efeitos. As incidéncias cumulativas nos 2° e 4° anos
foram: impoténcia (5,1% com finasterida 5mg e 5,1% com placebo); diminuicdo
da libido (2,6%; 2,6% ) e distirbios da ejaculacdo (0,2%, 0,1%). No primeiro
ano de estudo, foi relatada diminuicdo do volume de ejaculado e, 3,7% e 0,8%
dos pacientes tratados com finasterida e placebo, respectivamente; nos 2° e 4°
anos a incidéncia cumulativa foi 1,5% com finasterida e 0,5% com placebo. No
primeiro ano de estudo também foram relatadas ginecomastia (0,5%, 0,1%), fla-
cidez da mama (0,4%; 0,1%) e erupcéo cutdnea (0,5%; 0,2%). Nos 2° e 4° anos
as incidéncias cumulativas foram: ginecomastia (1,8%; 1,1%), flacidez da mama
(0,7%; 0,3%) e erupcdo cuténea (0,5%; 0,2%). O perfil de efeitos adversos dos
estudos Fase Il com 1 ano de duragéo, controlados com placebo e nas extensses
de 5 anos, incluindo 853 pacientes tratados durante 5 a 6 anos, foi similar ao re-
latado no 2° e 4° anos do estudo clinico. Néo hd evidéncia de aumento de efeitos
adversos com o aumento da duragdo do tratamento com finasterida.
A incidéncia de novas experiéncias adversas sexuais relacionadas & droga di-
minui com a duracéo do tratamento.
O seguinte efeito colateral adicional foi relatado apés a comercializacéo da finasterida
comprimidos de 5 mg: reacées de hipersensibilidade, incluindo edema labial.
POSOLOGIA
A posologia recomendada é de 1 comprimido de 5 mg diariamente, com ou
sem alimentos.
P gia na insuficié renal: ndo é necessdrio ajuste posolégico em
pacientes com graus variados de insuficiéncia renal (depuracéo de creatinina
de até 9 mL/min), pois os estudos de farmacocinética ndo indicaram qualquer
alteracdo da biodisponibilidade da finasterida.
Posologia em idosos: N&o é necessdrio ajuste posolégico, embora estudos
de farmacocinética tenham demonstrado que a eliminacdo da finasterida ¢
algo diminuida em pacientes com mais de 70 anos de idade.
MODO DE USAR E CUIDADOS DE CONSERVAGAO APOS ABERTO
O comprimido revestido de 5 mg é laqueado, amarelo, redondo, biconvexo, sulca-
do em um dos lados e com a inscricdo “Merck” no lado oposto. O comprimido deve
ser ingerido com auxilio de liquido (por exemplo: dgua) com ou sem alimentos.
Manter o medicamento na embalagem original, em temperatura ambiente (tem-
peratura entre 15°C e 30°C), protegido da luz e da umidade, para minimizar
a possibilidade de alteracéo da cor dos comprimidos com o tempo.
SUPERDOSE
Alguns pacientes receberam doses Unicas de finasterida de até 400 mg e do-
ses multiplas de até 80 mg/dia durante trés meses, sem efeitos adversos. N&o ha
recomendacdo de qualquer terapia especifica na superdose de finasterida.
ARMAZENAGEM
Mantenha a embalagem fechada, em temperatura ambiente (temperatura entre
15°C e 30°C), protegida da luz e da umidade, para minimizar a possibilidade
de alteracdo da cor dos comprimidos com o tempo.
Para a sua seguranca, 1ha esta embal
deste medicamento. _ 3
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