CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1.  NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

DHEA Aflofarm, 25 mg, tabletki powlekane

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY
1 tabletka powlekana zawiera 25 mg prasteronu (dehydroepiandrosteronu).
Substancja pomocnicza o znanym dziataniu: sorbitol.

Produkt leczniczy zawiera sod.

Pelny wykaz substancji pomocniczych: patrz punkt 6.1.

3.  POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletki powlekane

4, SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1. Wskazania do stosowania

Uzupehnienie niedoboréw dehydroepiandrosteronu (DHEA).
4.2. Dawkowanie i spos6b podawania

Dawkowanie
1 tabletka raz na dobg doustnie, rano, podczas positku

Maksymalna dawka dobowa zalecana kobietom wynosi 25 mg (1 tabletka raz na dobe),

a mezczyznom 50 mg (2 tabletki na dobe).

Dawkowanie nalezy dostosowac¢ do pici, stezenia DHEA w surowicy oraz skutecznos$ci leczenia.
Stezenie endogennego DHEA w surowicy jest mniejsze u kobiet. U obu ptci niedobory DHEA nasilaja
si¢ z wiekiem.

Produkt leczniczy jest przeznaczony do dtugotrwalego stosowania, efekty dziatania sg widoczne po
kilku tygodniach stosowania.

W przypadku koniecznosci stosowania dawek wigkszych niz 25 mg u kobiet i 50 mg u m¢zczyzn
(tylko z przepisu lekarza) nalezy oznaczac¢ stg¢zenie hormonu w surowicy i odpowiednio czgsto

wykonywac badania lekarskie.

Efekt dziatania wystgpuje po kilku tygodniach stosowania.
W dhugotrwatej kuracji nalezy wykona¢ badania kontrolne sutka u kobiet i prostaty u mezczyzn.

Dawkowanie w szczegdlnych sytuacjach

Pacjenci w podeszlym wieku
U pacjentéw w podesztym wieku wystepuje wigkszy niedobér DHEA niz u pacjentow mtodszych.
W tej grupie pacjentéw nalezy odpowiednio zwigkszy¢ dawke dobowa produktu leczniczego.

Dzieci i mlodziez
Nie nalezy stosowa¢ produktu leczniczego u dzieci i mtodziezy.



Niewydolno$¢ nerek
Produktu leczniczego nie nalezy stosowac u pacjentéw z ciezkg niewydolnos$cia nerek.

Niewydolno$¢ watroby
Produktu leczniczego nie nalezy stosowaé u pacjentow z cigzka niewydolnosécig watroby.

Sposéb podawania
Podanie doustne.

4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwo$¢ na substancj¢ czynng lub na ktérakolwiek substancje pomocnicza wymieniong
w punkcie 6.1

- Rak sutka, jajnika lub inne nowotwory estrogenozalezne

- Cigzka niewydolnos¢ watroby i (lub) nerek

- Przerost i (lub) rak gruczotu krokowego

- Rak sutka u me¢zczyzn i inne nowotwory

- Ciagza i okres karmienia piersia

- Nie stosowac u dzieci i mtodziezy.

4.4  Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Produktu leczniczego nie powinni stosowac:

- pacjenci w wieku ponizej 40 lat;

- kobiety stosujace hormonalng terapi¢ zastepcza (HTZ);

- osoby uprawiajace wyczynowo sport gdyz DHEA nalezy do grupy niedozwolonych §rodkéw
anabolicznych — androgennych.

DHEA Aflofarm nalezy przyjmowaé rano zgodnie z naturalnym cyklem syntezy i wydzielania tego
hormonu. Nie przekracza¢ zalecanej dawki.

Zmiana dawki, w szczegblnosci zwigkszenie dawki, wymaga zawsze konsultacji z lekarzem. Nie
nalezy podawac¢ jednocze$nie z innymi produktami zawierajagcymi androgeny.

Decyzje o zastosowaniu produktu leczniczego w leczeniu dolegliwos$ci zwigzanych z andropauza

i menopauzg nalezy podejmowac po wnikliwej analizie korzysci i mozliwych zagrozen zwigzanych

z leczeniem i z zaleceniem przestrzegania dyscypliny terapeutycznej.

W monitorowaniu terapii nalezy uwzglgdni¢ szereg parametrow klinicznych i biochemicznych, takich
jak: stan psychiczny (witalno$¢, samopoczucie, potencja), stan somatyczny (masa ciata, rozktad tkanki
thuszczowej, stan tkanki mie$niowej), stezenia hormonéw (LH - hormon luteinizujgcy, FSH — hormon
folikulotropowy, wolny testosteron, prolaktyna), u m¢zczyzn stezenie fosfatazy kwasnej (PSA), stan
gruczotu krokowego, stan ko$¢ca (badanie densytometryczne), wartosci cisnienia tgtniczego, badanie
biochemiczne (morfologia, hematokryt, stezenie glukozy, sodu, potasu, wapnia, fosforu, aktywnos¢
enzymow watrobowych oraz lipidogram).

W wyniku stosowania produktu leczniczego w wyzszych niz zalecane dawkach przez dtuzszy okres
czasu u kobiet moga wystapi¢: brak miesigczki, nieptodno$¢, zmniejszenie gruczotow sutkowych,
nadmierne owlosienie na ciele, maskulinizacja, spadek odpornosci, nadmierna agresja i
nadpobudliwos$é, przyrost masy ciala, obnizenie tonu glosu, tysienie katowe typu meskiego.

Specjalne ostrzezenia dotyczace substancji pomocniczych

Produkt leczniczy zawiera sorbitol.

Produkt leczniczy zawiera 25 mg sorbitolu w kazdej tabletce.

Nalezy wzia¢ pod uwage addytywne dziatanie podawanych jednocze$nie produktéw zawierajacych
fruktoze (lub sorbitol) oraz pokarmu zawierajacego fruktozg (lub sorbitol). Sorbitol zawarty



w produkcie leczniczym moze wptywac na biodostepno$¢ innych, podawanych rownoczesnie droga
doustng, produktow leczniczych.

Produkt leczniczy zawiera sod
Produkt leczniczy zawiera 1,87 mg sodu w kazdej tabletce, mniej niz 1 mmol (23 mg) sodu na
tabletke to znaczy lek uznaje si¢ za ,,wolny od sodu”.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji
Produkt leczniczy moze nasila¢ dziatanie §rodkéw przeciwzakrzepowych pochodnych kumaryny.

Stosowanie jednoczes$nie z lekami stosowanymi w HTZ moze powodowa¢ zwigkszone wydzielanie
estrogenow. Stosowanie u pacjentdow leczonych pochodnymi testosteronu moze prowadzi¢ do
nasilenia dziatan androgennych.

DHEA moze ostabia¢ dziatanie lekéw przeciwdrgawkowych (np. karbamazepiny, kwasu
walproinowego) i psycholeptycznych (pochodnych fenotiazyny, diazepiny i oksazepiny).

Antagoni$ci wapnia (np. nitrendypina, diltiazem) i doustne leki hipoglikemizujace (np. metformina)
zwickszaja stezenie endogennego DHEA w surowicy krwi.

Glikokortykosteroidy silnie hamuja wytwarzanie DHEA w nadnerczach, co powoduje obnizenie
stezenia we krwi. DHEA moze ostabia¢ dziatanie lekow przeciwpsychotycznych (np.
chloropromazyny, soli litu) i powodowa¢ nawrdt zaburzen psychicznych.

Insulina (zaré6wno endogenna jak i egzogenna) zwigksza klirens metaboliczny DHEA 1 obniza stgzenie
hormonu we krwi.

4.6  Wplyw na plodnos$é, cigze i laktacje

Cigza

Badania przeprowadzone na ci¢zarnych samic szczura i myszy wykazaty androgenny wpltyw DHEA
na potomstwo pici zenskiej, ktory przejawiat si¢ maskulinizacjg zewnetrznych narzadow ptciowych.
W tym zakresie DHEA wykazywal dziatanie podobne do testosteronu, chociaz znacznie stabsze.
DHEA podawany myszom we wczesnym okresie cigzy zaburzat jej prawidlowy przebieg.

Wplyw DHEA na przebieg cigzy i na potomstwo cztowieka nie zostat zbadany a dane uzyskane u
zwierzat wskazuja na mozliwos$¢ zaburzen hormonalnych zarowno u matki jak i u potomstwa.
Stosowanie produktu leczniczego w okresie cigzy jest zdecydowanie przeciwwskazane.

Karmienie piersig

Wstepne badania wskazuja, ze DHEA moze hamowa¢ laktacje u kobiet. Ponadto nie ustalono, czy
hormon ten nie przenika do mleka kobiecego. Dlatego podczas karmienia piersia stosowanie produktu
leczniczego jest zdecydowanie przeciwwskazane.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdéw i obslugiwania maszyn

Brak danych na temat wptywu na sprawnos¢ psychofizyczng, zdolno$¢ prowadzenia pojazdoéw
i obstugiwania maszyn.

4.8 Dzialania niepozadane

U kobiet dzialania niepozagdane DHEA sg wynikiem androgennego wptywu metabolitéw hormonu.
Dziatania te wystepujg rzadko (= 1/10 000 do < 1/1 000) i wystepuja z reguty u kobiet, ktore
przyjmuja wysokie dawki DHEA, ok. 50-200 mg/dobe, przez dtuzszy okres czasu.

Zaburzenia endokrynologiczne:
- hirsutyzm (nadmierne owlosienie typu megskiego u kobiet)



Zaburzenia skory i tkanki podskornej.
- tradzik, $wiad skory, wzrost potliwosci, przettuszczanie si¢ skory i wlosdéw, nasilenie wypadania
wlosow na glowie

Zaburzenia metabolizmu i odzywiania:
- niekorzystne zmiany sktadu lipidow krwi (np. spadek stgzenia HDL)

Zaburzenia uktadu rozrodczego i piersi:
- zaburzenia miesigczkowania

W przeprowadzonych badaniach klinicznych z udziatem mezczyzn w wieku $rednim i podesztym,
ktérym podawano DHEA w dawkach dobowych 50-100 mg przez okres 3-6 miesi¢cy dziatan
niepozadanych nie odnotowano. W szczegdlnos$ci nie stwierdzono negatywnego wptywu DHEA na:
poziom antygenu PSA we krwi, objeto$¢ prostaty czy utrudnienia w oddawaniu moczu.

W badaniach klinicznych stwierdzono, ze DHEA w dawkach 25-100 mg/24 h stosowany u kobiet

1 u mezezyzn przez dhuzszy okres (3-12 miesigcy) nie wywoluje zaburzen czynno$ci watroby, nerek

1 tarczycy, nie wplywa na wyniki analiz hematologicznych ani na parametry podstawowych czynno$ci
zyciowych (tetno, cisnienie krwi, oddech).

Zglaszanie podejrzewanych dziatah niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zglaszaé
wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem Departamentu Monitorowania
Niepozadanych Dziatan Produktéw Leczniczych Urzedu Rejestracji Produktow Leczniczych,
Wyrobéw Medycznych i Produktow Biobojczych:

Al. Jerozolimskie 181C, 02-222 Warszawa

Tel.: + 48 22 49 21 301

Faks: + 48 22 49 21 309

Strona internetowa: https://smz.ezdrowie.gov.pl

Dziatania niepozadane mozna zglasza¢ réwniez podmiotowi odpowiedzialnemu.

49 Przedawkowanie

Nie sg znane przypadki ostrego przedawkowania dehydroepiandrosteronu u ludzi.
Stosowanie dawek wyzszych niz zalecane przez dtuzszy okres moze powodowac zaburzenia
hormonalne oraz nasilenie dziatan niepozadanych.

5.  WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasciwos$ci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: leki anaboliczne stosowane ogdlnie, pochodne androstanu, prasteron,
kod ATC: A14AA07

Prasteron, inaczej dehydroepiandrosteron (DHEA), jest steroidowym hormonem kory nadnerczy

z grupy androgenow, zwiazkow wykazujacych aktywnos¢ meskich hormondéw plciowych. Oprocz
DHEA kora nadnerczy wydziela jeszcze w mniejszej iloSci dwa androgeny: androstendion

i testosteron. Poza nadnerczami, ok. 10% DHEA wytwarzane jest w jadrach. Srednie stezenie DHEA
w osoczu me¢zezyzn wynosi od 7 do 31 nmol/l, wykazuje zmienno$¢ dobowa, z najnizszymi
stezeniami w godzinach popotudniowych (50-70% warto$ci).

W nadnerczach oraz w watrobie DHEA ulega intensywnemu procesowi sprzggania z kwasem
siarkowym. W efekcie, w krazeniu systemowym wystepuje glownie siarczan DHEA (DHEA-S).
Siarczan DHEA i wolny DHEA pozostaja w stanie rownowagi i jedna forma moze ulega¢ przemianie
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w druga, przy czym (u me¢zczyzn) stezenie DHEA-S jest ok. 500 razy wyzsze niz st¢zenie wolnego
DHEA.

We krwi DHEA-S osiaga najwyzsze stezenia sposrod wszystkich hormonéw steroidowych.

Stezenie wolnego DHEA we krwi wykazuje znaczng zmiennos¢ dobowg (z najwyzszymi wartosciami
w godzinach porannych), podczas gdy stezenie DHEA-S utrzymuje si¢ na statym poziomie i stanowi
najlepszy wskaznik androgennej aktywnosci nadnerczy.

Stezenie DHEA zmniejsza si¢ w trakcie starzenia. Najwyzsze stezenie DHEA wystepuje u megzczyzn
migdzy 20. a 30. rokiem zycia. U mezczyzn po 30. roku Zycia nastgpuje stopniowe obnizanie stezenia
tego hormonu. DHEA dziata prawdopodobnie poprzez receptory dla androgenow i estrogenow.
Dotychczas nie zidentyfikowano receptoréw specyficznych dla DHEA. Jednoczesnie liczne dane
potwierdzajg wystepowanie transformacji DHEA w tkankach obwodowych do androgenéw

(z catkowitej puli DHEA okoto 4,7% ulega przeksztalceniu do androstendionu a 0,67% do
testosteronu), oraz do estrogenow.

DHEA dziata anabolicznie, androgennie oraz jest prekursorem estrogenéw. Dziatanie anaboliczne
hormonu polega na pobudzaniu syntezy biatek, glownie zwigkszaniu masy mig¢sni i masy biatkowej
(macierzy) tkanki kostnej. Pod wplywem DHEA zachodzi wzrost ko$ci na dtugo$¢ oraz mineralizacja
kosci, do wartosci prawidtowych. Dziatanie androgenne jest nastepstwem obwodowej przemiany
DHEA poprzez androstendion w testosteron.

DHEA jest takze substratem do syntezy estrogenow w tkance ttuszczowej podskdrnej, tkance
tluszczowej gruczotow sutkowych, mieszkach wlosowych i innych tkankach.

Z wiekiem wytwarzanie DHEA przez nadnercza maleje, istnieja przypuszczenia, ze podawanie
egzogennego DHEA, stosowane jako leczenie uzupehiajace, moze pozytywnie wptywaé na niektore
schorzenia i objawy zalezne od wieku oraz poprawia¢ subiektywnie oceniang jako$¢ zycia cztowieka.

Stosowanie suplementacji DHEA nie powoduje zahamowania wydzielania endogennego DHEA (brak
ujemnego sprzgzenia zwrotnego).

5.2 Wilasciwos$ci farmakokinetyczne

Ogodlna charakterystyka wykonanych badan

Parametry farmakokinetyczne DHEA u ludzi oznaczano po podaniu jednorazowym oraz po podaniu
wielokrotnym przez dtugi okres (do 6 miesigcy). W badaniach uczestniczyli zdrowi ochotnicy
(kobiety i m¢zezyzni) w wieku od 27 do 80 lat oraz pacjenci cierpigcy na rozne schorzenia (np. SLE,
niedoczynno$¢ przysadki, choroba Addisona, zaburzenia erekcji, AIDS, depresja). Produkt leczniczy
podawano droga doustng w postaci tabletek lub kapsutek. Najczesciej stosowane dawki DHEA do
celow terapii substytucyjnej wynosity 50-100 mg.

Wchtanianie

DHEA wchtania si¢ szybko i dobrze z przewodu pokarmowego. Przyjmowanie w czasie positku
utatwia proces wchianiania. Maksymalne stezenie we krwi DHEA i siarczanu DHEA po podaniu
doustnym wystepuje po ok. 2 do 5 godzin. Biodostepnos¢ DHEA jest wysoka i wynosi co najmniej
50-70%.

Dystrybucja

Wolny DHEA wiaze si¢ z biatkami krwi w 10-20%. Obje¢tos¢ dystrybucji wynosi 17-38 I.

Postac sprzezona, tj. siarczan DHEA, wiaze si¢ z biatkami krwi (gtéwnie albuminami) w 80-90%.
Jego objetos¢ dystrybuciji wynosi ok. 9 1.

Stezenie siarczanu DHEA we krwi jest wielokrotnie wyzsze niz wolnego DHEA (ok. 250 x wyzsze
u kobiet i ok. 500 x wyzZsze u m¢zczyzn).

Metabolizm

Po podaniu doustnym metabolizm DHEA rozpoczyna si¢ juz w komorkach nabtonka jelit gdzie
zachodzi sprzgganie z kwasem siarkowym. Proces ten jest kontynuowany w watrobie. Do krazenia
ogblnego dociera gtéwnie siarczan DHEA. Dalszy metabolizm DHEA-S zachodzi w docelowych
narzadach i tkankach obwodowych, gdzie powstajg aktywne hormony ptciowe, androgeny (np.
androstendion, testosteron, dihydrotestosteron) i estrogeny (np. estron i estradiol). Stopien konwers;ji
DHEA do hormonéw plciowych oraz jej kierunek (androgeny lub estrogeny), zalezy od wielu



czynnikow, jak pteé, wiek, zapotrzebowanie tkanek na hormony, cechy osobnicze. [los§¢ DHEA
przeksztatcana w aktywne hormony ptciowe nie przekracza kilku procent. Powstate hormony
podlegaja nastepnie procesom metabolicznym, ktore prowadza do powstania 17-ketosterydow.
Zwiazki te sg wydalane z moczem w postaci sprzgzonej z kwasem glukuronowym lub siarkowym.
Najwazniejszym miejscem metabolizmu DHEA w ustroju jest watroba.

Eliminacja

Okres pottrwania wolnego DHEA w organizmie cztowieka wynosi zaledwie 15-38 minut, z powodu
intensywnych przemian metabolicznych. Klirens DHEA jest rzedu 2000 1 na dobe.

Okres poltrwania siarczanu DHEA jest znacznie dtuzszy i wynosi 7 do 22 godzin, za$ klirens ok.13 1
na dobg.

Wydalanie z organizmu cztowieka odbywa si¢ gldéwnie z moczem w postaci polarnych metabolitow.
W ten sposob wydala si¢ ok. 50-70% DHEA. Pozostata czgs¢ metabolitow jest wydzielana z z6lcia

i usuwana z katem.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

W badaniach na zwierzetach, a takze ludzi wykazano, ze androgeny wywieraja dziatanie teratogenne,
wywoluja zaburzenia rozwoju narzadow moczowo-plciowych oraz wirylizacje ptodow zenskich.
6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Wapnia wodorofosforan dwuwodny

Sorbitol

Kwas stearynowy

Kroskarmeloza sodowa

Sktad otoczki:

Hypromeloza

Makrogol 600

Maltodekstryna

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3 Okres waznoSci

2 lata

6.4 Specjalne $rodki ostroznosci przy przechowywaniu

Przechowywac¢ w temperaturze ponizej 25°C.

6.5 Rodzaj i zawartos¢ opakowania

Blistry z folii PVC/PVDC/Aluminium w tekturowym pudetku.
Opakowanie: 30, 60 tabletek.

6.6 Specjalne srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu
leczniczego do stosowania

Bez specjalnych wymagan.
Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usuna¢ zgodnie



z lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Aflofarm Farmacja Polska Sp. z o.0.
ul. Partyzancka 133/151

95-200 Pabianice

Tel.: (42) 22-53-100
aflofarm@aflofarm.pl

8.  NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Pozwolenie nr 10521

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU | DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 27.04.2004 r.
Data ostatniego przedtuzenia pozwolenia: 3.09.2014 r.

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO



