Sp. zn. sukls174506/2023

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU

Fynzur 2,275 mg/ml kozni sprej, roztok

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Jeden ml roztoku obsahuje 2,275 mg finasteridu.
Jedna odmétena davka ma objem 50 mikrolitrii, které obsahuji 114 mikrogramu finasteridu.

Pomocn4 latka se znamym uéinkem
Jedna odmétena davka o objemu 50 mikrolitrli roztoku obsahuje 25 mg ethanolu (96 %).

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA
Kozni sprej, roztok

Bezbarvy, ciry, lehce viskézni roztok.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Ptipravek Fynzur je indikovan k lokalni 1écbé dospélych muzi ve véku od 18 do 41 let s mirnou az
sttedni muzskou alopecii (androgenni alopecie) k zesileni ristu vlast a k zabranéni dal§imu vypadavani
vlast.

4.2 Davkovani a zpisob podani

Davkovani

Ptipravek Fynzur je nutno aplikovat jednou denné na holé plochy pokozky hlavy. V zavislosti na rozsahu
alopecie lze pouzit 1 az 4 navzajem se nepiekryvajici odmétrené davky spreje (50 az 200 mikrolitrd
roztoku).

Davka zvolena podle rozsahu alopecie nesmi byt zvySena nad maximum 4 odmétenych davek.
Utinnost a trvani 1é¢by musi osetiujici 1ékat hodnotit prib&zné. Obecné plati, ze priikaz riistu vlast nelze
oc¢ekavat diive nez za 3 az 6 mésict kazdodenni 1écby. K zachovani ptinosu 1écivého piipravku se
doporucuje kontinualni pouzivani. S pouzivanim ptipravku del§im nez 6 mésicli nejsou zadné klinické
zkusenosti.

Lahvic¢ka obsahuje az 180 odméfenych davek (kazda ma objem 50 mikrolitr(), coZ postaCuje na 45 dni
1é¢by, pokud se podava maximalni davka 4 odméfené davky jednou denné, 60 dni 1é¢by pii 3 odméfenych
davkach jednou denné, 90 dnil 1écby pii 2 odméfenych davkach jednou denné a 180 dnti 1éCby pii

1 odméfené davce jednou denné. Z lahvicky se nema podavat vice nez 180 odmeétenych davek, protoze
to muze vést k nedostate¢né davce. Pacienty je nutno odpovidajicim zptisobem poucit.
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Porucha funkce ledvin nebo jater
U pacientt s poruchou funkce ledvin nebo jater neni Gprava davky nutna (viz bod 5.2).

Pediatricka populace
Bezpecnost a ucinnost pfipravku Fynzur u déti a dospivajicich mladsich 18 let nebyly stanoveny (viz
bod 4.4).

Zpusob podani
Ptipravek Fynzur je ur€en ke koznimu podéni. Lze jej pouZit pouze na pokozku hlavy.

Jak sprejovy aplikator sestavit
Baleni ptipravku Fynzur se sklada ze 2 samostatnych casti: lahvicky s pfipojenym odmérnym
davkovacem a aplikatorem ve tvaru kuzele. Tyto ¢asti se pfed prvnim pouZzitim musi sestavit.

Soucastky Sestaveni
k’ & ==¥Kornout l ﬁ
o t

Lahvicka

Pted prvnim pouzitim pfipravku Fynzur je nutno davkovac aktivovat 4 plnymi stisky, aby proud
rozprasovaného roztoku smetoval do odpadu umyvadla (odpad se poté musi proplachnout). Pokud se
ptipravek Fynzur nepouzival vice nez 2 tydny, je nutno davkovac aktivovat znovu 1 plnym stiskem.
Jinak neni potieba pii pouziti davkovacem nijak tiepat ani jej aktivovat.

Zachazeni se sprejovym aplikatorem

Ptipravek Fynzur si mé pacient aplikovat sam. Vlasy a vlasova pokozka musi byt pied aplikaci
roztoku zcela suché. Roztok se nesmi rozprasovat smérem k tvari a nesmi pfijit do styku s rukama ani

s zadnou jinou ¢asti t€la, kromé osetiované oblasti pokozky hlavy. Pfi neimyslném kontaktu s roztokem
je nutno zasazenou c¢ast téla dikladné omyt.

Pti rozpraSovani na pokozku hlavy se kuzel aplikatoru musi dotykat pokozky hlavy, aby se finasterid
nedispergoval do vzduchu. Hola oblast pokozky hlavy kryta kuzelem aplikatoru omezuje maximalni
plochu osetfovanou jednou odméfenou davkou. K osetfeni plochy veétsi, nez je primér kuzele aplikatoru
1ze predepsat 2, 3 nebo 4 odméfené davky. V téchto ptripadech je nutno pied aplikaci druhé, tieti nebo
ctvrté odmétené davky kuzel aplikatoru posunout na oblast pokozky hlavy vedle oblasti, kam se
podaly pfedchozi odmétené davky, nikoli vSak v dotyku s ni, aby se zamezilo piekryvu podani spreje.
Thned po aplikaci se ma pacient vyhnout styku mezi oSetfenou pokozkou hlavy a povrchy (napf.
polstat, pfilba, klobouk atd.), dokud roztok nezaschne. Jakmile se aplikuje, musi se pfipravek Fynzur
nechat na misté ptisobit nejméné 6 hodin.

Pro doporuceni, zda mtize byt pacient ve styku s téhotnou Zenou nebo s Zenou, ktera mize otéhotnét,
nebo s détmi a dospivajicimi viz bod 4.4.

4.3 Kontraindikace
Pripravek Fynzur neni uréen k podavani zenam.
Téehotné Zzeny nebo Zeny, které mohou ote¢hotnét (viz body 4.4, 4.6 a 5.3).

Hypersenzitivita na 1é¢ivou latku nebo na kteroukoli z pomocnych latek uvedenych v bodé€ 6.1.
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4.4 Zv1astni upozornéni a opatieni pro pouZiti

Mozny pienos piipravku Fynzur

Tehotné zeny nebo Zeny, které mohou oté¢hotnét nesméji s ptipravkem Fynzur ani s pokozkou hlavy ¢i
povrchy vystavenymi pasobeni piipravku Fynzur piijit do styku, a to kvtili moznosti absorpce
finasteridu a nasledného potencialniho rizika pro muzsky plod (viz bod 5.3). Pii neimysIném styku

s roztokem je nutno postizenou ¢ast téla dikladné omyt.

......

povrchy vystavenymi plsobeni piipravku Fynzur, a to kviili moznosti absorpce finasteridu a jeho
moznym nezadoucim G¢inktim (viz bod 5.1). Pfi netimyslném styku s roztokem je nutno postizenou
cast téla dikladné omyt.

Vliv na prostaticky specificky antigen (PSA)

V klinickych studiich s peroraln€ podavanym finasteridem v davce 1 mg u muzl ve véku 18 az 41 let
poklesla primérna hodnota sérové hodnoty prostatického specifického antigenu (PSA) z 0,7 ng/ml pfi
zahajeni na 0,5 ng/ml ve 12. mésici.

I kdyz pfti lokalnim podéni je v porovnani s podanim peroralnim systémova expozice finasteridu velmi
nizka (viz bod 5.2), nejsou o vlivu pfipravku Fynzur na hladiny PSA k dispozici Zadné udaje, coz je
nutno brat v tivahu pfi interpretaci vysledkd testli na PSA.

Vliv na dihydrotestosteron (DHT) v séru

Dihydrotestosteron je androgen, metabolit a biologicky nejaktivnéjsi forma testosteronu. Ve 24. tydnu
klinické studie faze III doslo ve skupiné l1écené piipravkem Fynzur k poklesu DHT v séru. Procento
poklesu primérné hodnoty koncentrace DHT v séru z vychozich hodnot bylo vyssi ve skuping 1é¢ené
peroralnim finasteridem, ale tento pokles byl klinicky vyznamny jak u ptipravku Fynzur (34,5 %), tak
u peroralniho finasteridu (55,6 %), coz tedy ukazuje na moznost systémovych nezadoucich ucink
sexualni povahy souvisejicich s poklesem DHT, i kdyz u ptipravku Fynzur s nizsi pravdépodobnosti,
nez u peroralné podavaného finasteridu (viz body 4.8 a 5.1). Davkovaci schéma je nutno dodrzovat
(viz bod 4.2).

Karcinom prsu
U pacientll oSetfovanych piipravkem Fynzur v klinickych studiich nebyl karcinom prsu hlasen. Jelikoz

je v8ak karcinom prsu u muzti znamym rizikem peroralniho finasteridu, je nutno pacienty poucit, aby
bezodkladné hlésili vSechny zmény prsni tkané, jako jsou bulky, bolest, gynekomastie nebo vytok
z bradavky.

Zmény nalady a deprese

U pacientt oSetfovanych ptipravkem Fynzur v klinickych studiich nebyly zmény nalady ani deprese
hlaseny. Jelikoz v§ak zmény nalady, véetn¢€ depresivni nalady, deprese a, méné Casto, sebevrazedné
myslenky byly u pacientli léCenych peroralnim finasteridem v davce 1 mg hlaseny, je nutno pacienty
poucit, aby vyhledali lékatkou pomoc, pokud se u nich objevi n&jaké psychiatrické ptiznaky.

Obsah ethanolu
Ptipravek Fynzur obsahuje v jedné odméfené davece 25 mg ethanolu (96 %), coz odpovida
0,5 mg/mikrolitr (55 %). Na porusené kiizi miize vyvolat pocit paleni.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pripravky a jiné formy interakce

S pripravkem Fynzur nebyly Zadné studie interakci provedeny. Lokalni finasterid vede k nizkym
systémovym hladinam finasteridu (viz bod 5.2), ktery je metabolizovan cytochromem P450 3A4
(CYP3A4). Klinicky relevantni u¢inky soubézné podavanych induktorti nebo inhibitortt CYP3A4 na
finasterid podavany lokaln¢ nebo lokalné podavaného finasteridu na jiné 1éky metabolizované timto
enzymem jsou nepravdépodobné.
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Soucasné pouzivani pfipravku Fynzur s jinymi lokalnimi ptipravky, jako je kosmetika, opalovaci
krémy nebo jiné lokalni 1éCivé ptipravky podavané na stejné misto, nebylo studovano. Pouzivani
takovych ptipravkid na plochach oSetfovanych ptipravkem Fynzur je nutno se vyhnout.

Ohledné soucasného pouzivani piipravku Fynzur a peroralniho finasteridu v davce 1 mg nebo
lokalniho minoxidilu u muzské alopecie nejsou k dispozici zadné tdaje.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni
Ptipravek Fynzur neni urcen k podavani zenam.

Téhotenstvi

Ptipravek Fynzur je kontraindikovan u t€hotnych Zen nebo u Zen, které mohou otéhotnét, a to kvili
riziku teratogenity, kterému je beéhem téhotenstvi vystaven muzsky plod (viz body 4.3, 4.4 a 5.3).
Zeny, které jsou téhotné nebo které mohou otéhotnét, nesméji piijit s ptipravkem Fynzur nebo

s pokozkou hlavy nebo povrchy vystavenymi ptsobeni piipravku Fynzur do styku, a to kvtili moznosti
absorpce finasteridu a nasledného potencialniho rizika pro muzsky plod (viz bod 5.3). Pfi neimysIném
kontaktu s roztokem je nutno zasazenou cast téla dikladne€ omyt.

Kojeni
Neuplatiiuje se, protoze piipravek Fynzur je indikovan k lokalni 1é¢bé dospélych muzi.

Fertilita
Fertilita u lidi nebyla u ptipravku Fynzur studovana.

4.7 U¢inky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje
Ptipravek Fynzur nema zadny vliv na schopnost fidit a obsluhovat stroje.
4.8 Nezadouci ucinky

Souhrn bezpecénostniho profilu

Bezpecnostni profil ptipravku Fynzur je zalozen na tidajich od 229 pacientt s androgenni alopecii a

97 zdravych subjekti, které byly vystaveny ptipravku Fynzur v ramci programu jeho klinického vyvoje.
V klinické studii faze I1I bylo 181 pacientl vystaveno ptsobeni ptipravku Fynzur po dobu az 6 mésici,
181 pacientli bylo oSetfovano placebem a 84 pacientli dostavalo peroralné finasterid. V této studii bylo
hlaseno svédéni a erytém, vétsinou se objevovaly na pokozce hlavy. Svédéni se vyskytovalo u 5

(2,8 %) aerytém u 4 (2,2 %) ze 181 pacientd oSetfovanych ptipravkem Fynzur.

Tabulkovy seznam nezadoucich ucinkt

Nezadouci ucinky hlasené béhem programu klinického vyvoje jsou uvedeny dale podle nasledujicich
kategorii frekvenci: velmi Casté (>1/10); Casté (=1/100 az <1/10); méné¢ Casté (>1/1 000 az <1/100);
vzacné (=1/10 000 az <1/1 000); velmi vzacné (<1/10 000); neni znamo, z dostupnych udajii nelze
urcit).

Trida organovych systémi (SOC) |Frekvence NeZadouci uc¢inek
\Poruchy kiize a podkozni thané Casté Sveédeni

Casté Erytém
Vysetreni 'Velmi Casté Pokles dihydrotestosteronu

Popis vybranych nezadoucich uéink
U peroralné podavaného finasteridu se uvadéji nezadouci ucinky sexudlni povahy (snizené libido,
erektilni dysfunkce a porucha ejakulace [v¢etné snizeného objemu ejakulatu]). V pivotni studii
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pripravku Fynzur faze I1I byly rovnéz hlaseny s 1é€bou souvisejici nezadouci ucinky sexualni povahy
(ztréta libida, pokles libida, erektilni dysfunkce, sexualni dysfunkce), pficemz u pacientd oSetfovanych
pripravkem Fynzur s celkovou frekvenci 2,8 %, u pacientii oSetfovanych placebem 3,3 % a u pacientti
1écenych peroralnim finasteridem v davce 1 mg 4,8 %. Prectéte si, prosim, také body 4.4 a 5.1.

Dalsi systémové nezadouci ucinky hlasené v souvislosti s peroralnim finasteridem béhem klinickych
studii a/nebo v poregistracnim obdobi mohou byt mozné také u pripravku Fynzur: hypersenzitivni
reakce, vCetné vyrazky, svédeéni, kopfivky a angioedému; deprese; uzkost; palpitace; zvyseni jaternich
enzymil; napéti v prsou a jejich zvétSeni; bolest varlat; hematospermie a infertilita.

HIl43eni podezfeni na nezddouci u€inky

Hl4seni podezieni na nezadouci ucinky po registraci 1écivého piipravku je dilezité. Umoziiuje to
pokradovat ve sledovani poméru ptinosii a rizik 1é¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlésili podezieni na nezadouci u¢inky na adresu:

Statni tstav pro kontrolu 1é¢iv

Srobéarova 48

100 41 Praha 10

Webové stranky: http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

4.9 Predavkovani

Absorpce lokaln¢ aplikovaného finasteridu je velmi nizka. Pti predavkovani se predpoklada, ze dojde
k poklesu sérovych hladin DHT, coz miize vést ke zvySené pravdépodobnosti systémovych ac¢ink.

Pti pfedavkovani pripravkem Fynzur se nedoporucuje Zadna specificka lécba.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: dermatologika; jina dermatologika
ATC kéd: D11AX10

Mechanismus ucinku

Finasterid je kompetitivnim a specifickym inhibitorem Sa—reduktazy typu Il, coz je izoenzym, ktery
konvertuje androgen testosteron na jeho biologicky nejaktivnéjsi metabolit, dihydrotestosteron (DHT).
U muzl s muzskym typem ztraty vlasii obsahuje pleSatici pokoZzka hlavy miniaturizované vlasové
folikuly a zvy$ené mnozstvi DHT. Finasterid inhibuje proces odpovédny za miniaturizaci vlasovych
folikult na pokozce hlavy, coz mize vést ke zvratu procesu plesaténi.

Farmakodynamické uéinky

V klinickych farmakologickych studiich byly kli¢ovymi farmakodynamickymi kritérii hodnoceni
koncentrace DHT v pokoZce hlavy jako zastupny marker €innosti v cilové tkani, a koncentrace DHT
v séru jako potencialni zastupny marker bezpecnosti, protoze snizené systémové koncentrace DHT
jsou spojovany s profilem nezadoucich Géinkt peroralniho finasteridu. Pti vyuziti téchto zastupnych
markerQ byla optimalni davka ptipravku Fynzur identifikovana do 200 mikrolitrti jednou denné

(4 odmetené davky).

V sérovych koncentracich DHT existuje velka interindividualni variabilita. V klinické studii faze II1
bylo ve 24. tydnu procento poklesu primérné hodnoty sérové koncentrace DHT z vychozich hodnot
vy$si ve skupiné uzivajici peroralni finasterid (55,6 %), nez ve skupin¢ pouzivajici pfipravek Fynzur
(34,5 %), ale pokles byl klinicky vyznamny u obou terapii. Z téch pacientt, kteti méli pii zafazeni
hodnoty v normalnim rozmezi, doslo po 24 tydnech 1écby k poklesu sérovych hodnot DHT pod
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normalni rozmezi (sérové DHT <14 ng/dl) u vys§iho podilu pacientd ze skupiny 1é¢ené peroralnim
finasteridem (55,2 %) v porovnani se skupinou osetfovanou ptipravkem Fynzur (15,3 %), coz ukazuje
na moznost systémovych nezadoucich ucinkl souvisejicich se snizenim DHT u obou skupin, i kdyz

s niz$i pravdépodobnosti u piipravku Fynzur nez u peroralniho finasteridu.

Klinicka i€innost a bezpecnost

Klinicka t¢innost a bezpec¢nost pripravku Fynzur byly hodnoceny v jedné multicentrické, dvojité
zaslepené, dvojité matouci, randomizované, kontrolované studii fdze III u dospélych muzskych pacientti
s androgenni alopecii (PM1541). Pacienti méli byt 1é€eni jednou denné 24 tydnti, randomizovani byli

v pomeéru 2:2:1 nésledovné: skupina lécena pripravkem Fynzur (az 200 mikrolitrii ptipravku Fynzur +
placebo peroraln¢), skupina lécend placebem (placebo lokaln¢ + placebo peroraln¢) a skupina 1écena
peroralnim finasteridem (placebo lokaln€ + 1 mg finasteridu peroraln¢). Pfi zahajeni byla cilova
kruhova oblast alopecie o plose 1 cm? oznacena vytetovanim malych te¢ek jako referenéni bod k mé&feni
poctu vlas.

Uginnost byla hodnocena podle poétu vlast v cilové oblasti (primarni proménna u¢innosti) a rozsifeni
vlast v cilové oblasti hodnocené makrofotografii, pacientovo hodnoceni podle Male Hair Growth
Questionnaire (ktery zahrnoval otdzky tykajici se ristu vlasl, vypadavani vlast a vzhledu vlast) a
hodnoceni zlepseni zkousejicim a zaslepenym hodnotitelem (na zdkladé ristu vlasti/vypadavani vlast
u pacienta).

Ze 458 randomizovanych pacientti 446 pacientd (97,4 %) dostalo nejméné 1 davku hodnocené 1écby a
bylo zatazeno do bezpecnostni populace a 323 (70,5 %) studii dokoncilo. Pfed¢asné ukonceni bylo ve
vsech skupinach casté a ¢inilo 32,3 % randomizovanych pacientti ve skuping 1é¢ené piipravkem
Fynzur a 29,4 % ve skuping 1é¢ené peroralnim finasteridem. Celkem pouze 250 pacientt (54,6 %)
mélo vyhodnotitelnd méfeni poctu vlast jak pii zahajeni, tak po 1écb€, a bylo definovano jako pacienti,
kteti splnili kritéria k zafazeni do populace podle pivodniho 1écebného zaméru (intent-to-treat, ITT):
105 pacientt ve skupiné 1é¢ené pripravkem Fynzur, 97 pacientti ve skupin¢ oSetfované placebem a

48 pacientl ve skupin¢ lécené perordlnim finasteridem. Témér vSichni pacienti byli bélosi (98,0 %),
celkovy prumérny vek byl pfiblizn€ 32 let (rozmezi 19 az 41 let) a nejCast&jsi vertexovy vzor
vypadavani vlasi byl vertex typu III (pfiblizné 50 % pacientll) podle modifikované Hamilton-
Norwoodovy stupnice. Vychozi primérna hodnota poctu vlasa ve skupiné 1écené piipravkem Fynzur
byla 201 vlasti/cm?, coz byla hodnota podobna hodnoté u jinych skupin.

Pripravek Fynzur prokazal stiedni klinickou ucinnost, ktera byla lepsi nez u placeba a byla ¢iselné
podobna ticinnosti ve skupin¢ 1écené peroralnim finasteridem, ktera byla zarazena jako prizkumna,
popisna komparativni vétev. Primérnd hodnota zmény poctu vlasti z vychozi hodnoty v cilové plose
po 24 tydnech (priméarni kritérium hodnoceni) byla v populaci ITT statisticky vyznamné vyssi u
pacientt ve skuping 1é¢ené pripravkem Fynzur, nez ve skupiné osetfované placebem, a byla ¢iselné
podobna skupiné 1é¢ené peroralnim finasteridem. Podobné vysledky byly pozorovany po 24 tydnech

v bezpec¢nostni populaci, u primérné hodnoty zmény poctu vlast z vychozich hodnot v cilové plose po
12 tydnech a ve vSech analyzach senzitivity provedenych pomoci riznych metod zpracovani
chybéjicich udaji.

Zména od vychozi hodnoty v poctu vlasa v cilové oblasti po 12 a 24 tydnech 1é¢by (populace ITT)

Trvani 16¢b Fynzur Placebo Peroralni finasterid
y (n=105) (n=97) (n=48)

12 tydnua

Primérné hodnota zmény z vychozich hodnot

metodou nejmensich &tvercl (podet vlasti) 194 74 22,3

Primérna hodnota rozdilu oproti placebu metodou

nejmensich &tverc (95% CI) 12,0 (5,7, 18,3) -
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24 tydny

Primérna hodnota zmény z vychozich hodnot
metodou nejmensich &tverct (pocet vlasti) 16,3 6,3 18,7

Priimérna hodnota rozdilu oproti placebu metodou
nejmensich &tvercti (95% CI) 10,0 (2,2, 17,7) -

Velikost cilové plochy (kruhova): 1 cm?

Cl=interval spolehlivosti; ITT=populace podle ptivodniho lécebného zdméru; n=celkovy pocet pacientd

v léebné skupiné

Poznamka: statisticky vyznamné rozdily ve prospéch ptipravku Fynzur oproti placebu byly pozorovény jak po
12, tak po 24 tydnech 1écby (p<0,001, respektive p=0,012).

Sekundarni kritéria hodnoceni

Ohledné¢ sekundarnich kritérii hodnoceni byla provedena post-hoc analyza, ktera hodnotila odpovéd’
podle jakéhokoli stupné zlepseni. V bezpecnostni populaci (446 pacienttl) byly po 24 tydnech 1é¢by
pozorovany rozdily ve prospéch piipravku Fynzur v porovnani s placebem ohledné podilu pacientti
vykazujicich jakykoli stupeii zlepSeni ristu vlasti na zédklad€ vyhodnoceni zkousejicim a zaslepenym
hodnotitelem. Ohledné pacientova sebehodnoceni celkové zmény rustu vlast ve 24. tydnu nebyly
pozorovany zadné rozdily. Celkovée byly vysledky ve skuping 1é¢ené piipravkem Fynzur podobné
vysledkim ve skuping 1é¢ené peroralnim finasteridem pokud jde o hodnoceni respondért, ale rozdily
vici placebu byly obecné malé (viz tabulka nize).

Procento respondéri? ohledné sekundarnich Kkritérii hodnoceni ve 24. tydnu (bezpe¢nostni
populace)

Lécebna skupina n % respondéri
Hodnoceni MHGQ - hodnoceni pacientem
HOd?O.c,efli zaslepenym Celkova
zkousejicim | . i dem  Vzhled viasi Riist viasi Zména
Fynzur 181 42,0 26,0° 40,9° 39,8 26,5
Peroralni finasterid 84 35,7 28,6 36,9 31,0 25,0
Placebo 181 27,6 16,0 28,7 32,0 19,9

MHGQ=Male Hair Growth Questionnaire (dotaznik k ristu vlast u muzi)
2 Odpoveéd ohledné kazdého parametru byla definovéna jako vykazani jakéhokoli stupné zlepSeni.
b Hodnota p <0,005 z Chi-kvadratového porovnani ptipravku Fynzur oproti placebu.

€ Hodnota p <0,05 z Chi-kvadratového porovnani piipravku Fynzur oproti placebu.

Pediatrickd populace

Evropska agentura pro 1é¢ivé pripravky rozhodla o zprosténi povinnosti pedlozit vysledky studii

s ptipravkem Fynzur u vSech podskupin pediatrické populace pii 1é€bé androgenni alopecie. Informace
o pouziti u pediatrické populace viz bod 4.2.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce
Systémova absorpce finasteridu po lokalni aplikaci pfipravku Fynzur na norméalni neporusenou

pokozku hlavy je minimalni. Po podani ptfipravku Fynzur v zamyslené davce (tj. az 200 mikrolitrti
jednou denné) jsou ve vSech ¢asech odbéru vzorki po dobu 6 mésici 1é€by primérné hodnoty
maximalnich plasmatickych koncentraci finasteridu >100krat niz$i nez po peroralnim podani
finasteridu v davce 1 mg jednou denné (pfiblizné <50 pg/ml oproti 7 000 pg/ml). Relativni biologicka
dostupnost finasteridu po opakovaném podani piipravku Fynzur je ve srovnani s peroralnim
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finasteridem rovnéz minimalni (ptiblizné 2 az 3 %).

Distribuce
Vazba na proteiny je piiblizn€¢ 90 %. Distribu¢ni objem finasteridu je priblizn¢ 76 litra.

Biotransformace

Finasterid se metabolizuje primarné prostiednictvim enzymi cytochromu CYP3A4, ale tyto enzymy
neovliviiuje. Po peroralni ddvce *C-finasteridu u muzi byly identifikovany 2 metabolity, které maji
pouze malou ¢ast inhibi¢ni aktivity finasteridu vic¢i Sa-reduktidze. V porovnani s peroralnim
finasteridem se predpoklada, ze plasmatické hladiny téchto 2 metabolitii (a veskerého nezménéného
finasteridu) budou po lokalnim podani ptipravku Fynzur v diisledku vyznamné nizsi systémové
expozice finasteridu v pfipravku Fynzur zanedbatelné.

Eliminace

Po peroralni davce '“C-finasteridu u muzi se 39 % davky vyloucilo do moci ve formé& metabolitl (do
moci se v podstaté nevyluCuje Zadné nezménéné 1é¢ivo) a 57 % celkové davky se vyloucilo stolici. Po
lokalnim podani piipravku Fynzur se podobné jako po peroralnim podani veskery nezménény
finasterid a z n&j pochézejici metabolity budou z téla eliminovat stolici a moci.

Po ukonceni podavani se ptiblizné 95 % finasteridu absorbovaného po lokalnim podani ptipravku
Fynzur eliminuje do 24 az 36 hodin.

U muzt léCenych peroralnim finasteridem bylo v semenné tekutin€ na jednu ejakulaci detekovano
méné nez 0,001 % z Img davky. Jelikoz primérné hodnoty maximalnich plasmatickych koncentraci
finasteridu jsou v porovnani s 1 mg peroralniho finasteridu po lokalnim podani ptipravku Fynzur
>100krat nizsi, neni pravdépodobné, ze by se néjaky finasterid z ptipravku Fynzur vylucoval do
semenné tekutiny.

Porucha funkce ledvin nebo jater

U pacientt s poruchou funkce ledvin ani jater nebyly klinické studie s piipravkem Fynzur provedeny.
S ohledem na nizkou systémovou absorpci finasteridu pti lokalni cesté podani se Giprava davky
nevyzaduje.

53 Piedklinické udaje vztahujici se k bezpec¢nosti

Studie toxicity po opakovaném podani

Zjisténi o toxicité zaznamenana ve studiich toxicity po opakovaném podani pii peroralnim podani
finasteridu souvisely s farmakologickymi G¢inky finasteridu vedoucimi k hormonalnim nerovnovaham.
Studie dermalni toxicity provedené s pfipravkem Fynzur potvrdily jeho bezpecnostni profil a jeho
celkovou snasenlivost po opakovaném kazdodennim podavani na ktizi po dobu az 39 tydnd.

Ve studiich na miniprasatech byla po lokalnim oSetieni u vSech skupin ve 4. a 13. tydnu pozorovana
zména barvy ktize, ale ve 39. tydnu nebyla pozorovana u zadné skupiny. To bylo interpretovano jako
hnédavy kompozit obsazenych netékavych pomocnych latek. V programu klinického vyvoje zadné
zmény barvy pokozky hlaseny nebyly.

Fotosenzibilizace

4 7 10 osetfovanych morcat vykazala po dermalni expozici lokalnimu roztoku finasteridu v souvislosti
s UV zarenim fotosenzibilizacni reakci (velmi lehky erytém (skore 1) az 72 hodin po podéni davky).
Nicméné v programu klinického vyvoje u 58 zdravych subjekti oSetfovanych ptipravkem Fynzur Zadny
potencial k fotosenzibilizaci identifikovan nebyl.

Reprodukéni toxicita
Intraven6zni podavani finasteridu biezim makaktm rhesus v davkach az 800 ng jednou denné
(vedoucim k odhadované koncentraci v plasmé matky 1,86 ng/ml) béhem celého obdobi
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embryonalniho a fetalniho vyvoje nevedlo k zadnym abnormalitam sam¢ich plodu (hladina bez
pozorovaného nezadouciho tcinku (no observed adverse effect level [NOAELY]). Pti vyssi dadvce
peroralné podavanych 2 mg finasteridu/kg télesné hmotnosti jednou denn¢ (>200nasobek maximalni
doporucené lokalni denni davky ptipravku Fynzur) biezim opicim byly u samcich plodii pozorovany
abnormality vnéjsich genitalii. Zadné dal§i abnormality u saméich plodii pozorovéany nebyly, piidemz
u samicich plodl nebyly pozorovany zadné s finasteridem souvisejici abnormality pii zadné davce.

V klinickych hodnocenich u muzi byla primérna hodnota expozice finasteridu po lokalni aplikaci
0,2 ml ptipravku Fynzur jednou denné€ po dobu 24 tydnt (to odpovidé 0,445 mg finasteridu jednou
denné, maximalni doporucena denni davka s primérnou hodnotou maximalnich plasmatickych
koncentraci finasteridu 48,0 pg/ml) 39krat nizs§i nez odhadovana expozice vyplyvajici z NOAEL u
brezich makakt rhesus. Systémové hladiny finasteridu, jimz tedy mohou byt t€hotné zeny vystaveny
pti kontaktu s partnerem lécenym ptipravkem Fynzur, by mély byt jesté nizsi.

Potkani, kterym se peroralné¢ podavalo 20 az 80 mg/kg jednou denné€ vykazovali mirny az stiedni
pokles fertility, ten byl nicméné pln€ reverzibilni po ukonceni 1é¢by. M4 se za to, Ze tento pokles
fertility je sekundarni k i¢inktim na prostatu a semenné vacky, které maji za nasledek nevytvoreni
spermatické zatky. Tvorba zatky vSak neni pro lidskou fertilitu relevantni.

Genotoxicita a karcinogenita
Studie genotoxicity a karcinogenity zadné riziko pro ¢loveka pii zamyslenych davkach piipravku
Fynzur neodhalily.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych latek
Ethanol (96 procent)

Propylenglykol
Hydroxypropylpoliglusam

Cisténa voda

6.2 Inkompatibility

Neuplatiiuje se.

6.3 Doba pouZitelnosti

3 roky
Po prvnim otevteni lahvicky: 6 mésici

6.4 Zvlastni opatieni pro uchovavani

Tento 1écivy pripravek nevyzaduje Zadné zvlastni podminky uchovavani.

Ptipravek Fynzur obsahuje ethanol, ktery je hotlavy. Ptipravek Fynzur se nesmi rozprasovat blizko
otevieného ohné nebo pfi koufeni.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

Polypropylenova lahvic¢ka obsahuje 18 ml roztoku, je vybavena nasazovacim mechanickym sprejovym
davkovacem a samostatnym polypropylenovym aplikatorem ve tvaru kuZzele. Tyto ¢asti se pied prvnim

pouzitim musi sestavit.

Velikosti baleni:
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1 lahvicka (odpovida 180 odméfenym davkam) se sprejovym davkovacem a 1 samostatnym
aplikatorem ve tvaru kuzele.

3 lahvicky (odpovida 3x 180 odmétenym davkam) se sprejovym davkovacem a 3 samostatnymi
aplikatory ve tvaru kuzele

Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.

6.6 Zv1astni opatieni pro likvidaci pripravku a pro zachazeni s nim

Ptipravek Fynzur se nema pouzivat k podani vice nez 180 odmétenych davek.

Veskery nepouzity 1é¢ivy ptipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
pozadavky.
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