UPUTSTVO ZA LEK

Nebido®, 1000 mg/ 4 mL, rastvor za injekciju
testosteron

Pazljivo procitajte ovo uputstvo, pre nego $to pocnete da primate ovaj lek, jer ono sadrzi informacije

koje su vaZne za Vas.

- Uputstvo sacuvajte. MoZze biti potrebno da ga ponovo procitate.

- Ako imate dodatnih pitanja, obratite se svom lekaru, ili farmaceutu

- Ovaj lek propisan je samo Vama i ne smete ga davati drugima. MoZe da im Skodi, ¢ak 1 kada imaju iste
znake bolesti kao i Vi.

- Ukoliko Vam se javi bilo koje nezeljeno dejstvo, obratite se Vasem lekaru ili farmaceutu. Ovo
ukljucuje i bilo koje neZeljeno dejstvo koje nije navedeno u ovom uputstvu. Vidite odeljak 4.

U ovom uputstvu procitacete:

Sta je lek Nebido i ¢emu je namenjen

Sta treba da znate pre nego §to primite lek Nebido
Kako se primenjuje lek Nebido

Moguca neZeljena dejstva

Kako cuvati lek Nebido

Sadrzaj pakovanja i ostale informacije

A
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1. Sta je lek Nebido i éemu je namenjen

Lek Nebido, kao aktivnu supstancu, sadrzi testosteron (muski polni hormon). Lek Nebido se ubrizgava u
misi¢ u odredeno mesto na telu gde ostaje neko vreme i postepeno se oslobada tokom vremena.

Nebido se koristi kao supstituciona (zamenska) terapija kod problema izazvanih nedostatkom testosterona
kod muskaraca (muski hipogonadizam), kada je nedostatak testosterona dokazan i klinicki i biohemijskim
testovima (dva odvojena merenja nivoa testosterona u serumu).

Lek Nebido nije namenjen za upotrebu kod dece i adolescenata. Nema podataka o upotrebi leka Nebido kod
muskaraca mladih od 18 godina.

2. Sta treba da znate pre nego to primite lek Nebido

Lek Nebido ne smete primati:

* ako ste alergini na testosteronundekanoat ili na bilo koju od pomo¢nih supstanci ovog leka
(navedenih u odeljku 6)

* ako imate androgen zavisni karcinom ili postoji sumnja na karcinom prostate ili imate karcinom
dojke

*  imate, ili ste ranije imali tumore jetre.

Nebido nije namenjen za upotrebu kod Zena.
Upozorenja i mere opreza
Recite Vasem lekaru ukoliko imate ili ste nekada imali:

- epilepsiju;
- probleme sa srcem, bubrezima ili jetrom;
- migrenu
- privremeni gubitak daha u toku sna (apnea), jer se ovo stanje moze pogorsati;
- kancer, pa moZe biti potrebna redovna provera nivoa kalcijuma u krvi;
- visok krvni pritisak ili ako ste na terapiji za visoki krvni pritisak, jer testosteron moze da izazove porast
krvnog pritiska;
- probleme sa krvnim ugruscima;
- probleme sa krvarenjem (npr. hemofilija);
- trombofiliju (poremecaj u zgrusavanju krvi koje povecava rizik od pojave tromboze — pojavu krvnog
ugruska u krvnim sudovima).

Ukoliko bolujete od ozbiljnih problema srca, jetre ili bubrega, terapija lekom Nebido moZze izazvati
ozbiljne komplikacije kao $to je zadrzavanje tecnosti u organizmu nekada prac¢eno (kongestivnom) sréanom

slabos¢u (insuficijencijom).

Pre i tokom lecenja Va$ lekar treba da sprovodi sledece analize krvi: merenja nivoa testosterna u krvi,
kompletna krvna slika.

Ukoliko imate problema sa jetrom

Nisu sprovedena formalna ispitivanja kod pacijanata sa poremecajem funkcije jetre. Lekar Vam nece
propisati lek Nebido ukoliko ste imali karcinom jetre (videti odeljak ,,.Lek Nebido ne smete primati).
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Stariji pacijenti (65 godina i stariji)

Nema potrebe da Vas§ lekar prilagodava dozu ukoliko imate preko 65 godina (videti odeljak ,,Medicinska
ispitivanja/Pracenje”)

Poveéanje miSi¢ne mase i antidoping test

Lek Nebido nije namenjen za pove¢anje misicne mase kod zdravih osoba, niti za povecanje fizicke snage.
Upotreba leka Nebido moze da dovede do pozitivnog nalaza na antidoping testu.

Medicinska ispitivanja/Praéenje

Muski hormoni mogu dovesti do povecanja rasta kancera prostate i uvecanja prostate (benigna hiperplazija
prostate). Pre nego Sto Vam Vas lekar da lek Nebido, uradi¢e provere kako bi ustanovio da ne bolujete od
karcinoma prostate.

Vas lekar ¢e redovno kontrolisati Vasu prostatu i grudi, posebno ukoliko pripadate starijoj populaciji.
Takode, redovno ¢e Vam uzimati uzorak krvi.

Nakon primene hormonskih supstanci kao §to su androgena jedinjenja, primeceni su slucajevi benignog
(nekancerogenog) i malignog (kancerogenog) tumora jetre.

Drugi lekovi i Nebido

Kazite svom lekaru ili farmaceutu ako uzimate ili ste do nedavno uzimali bilo koji drugi lek, ukljucujuci i
one koji se mogu nabaviti bez lekarskog recepta. Lekar ¢e mozda morati da koriguje terapiju ukoliko
koristite nesto od sledeceg:
*  ACTH hormone ili kortikosteroide (koriste se u terapijama raznih stanja kao §to su reumatizam,
artritis, alergijska stanja i astma): Nebido mozZe povecati rizik od zadrzavanja vode, posebno ukoliko
imate problema sa srcem ili jetrom
* tablete koje razreduju Vasu krv (derivati kumarina, oralni antikoagulansi) jer ovi lekovi mogu
povecati rizik od nastanka krvarenja. Vas lekar ¢e proveriti dozu.
* lekovi koji se koriste u terapiji dijabetesa. Moze biti potrebno prilagodavanje doze Vaseg leka za
snizavanje nivoa Secera u krvi. Kao i drugi androgeni, testosteron moze da poveca efekat insulina.

Obavestite svog lekara ukoliko patite od poremecaja zgruSavanja Krvi, jer je vazno da to Vas lekar zna
pre primene leka Nebido.

Lek Nebido moze uticati na rezultate nekih laboratorijskih ispitivanja (npr. tireoidne zlezde). Recite Vasem
lekaru ili osoblju laboratorije da koristite lek Nebido.

Trudnoéa i dojenje

Lek Nebido nije namenjen za primenu kod Zena i ne sme se nikako koristiti kod trudnica ili u periodu
dojenja.

Plodnost

Supstituciona terapija visokim dozama testosterona moze reverzibilno (povratno) smanjiti spermatogenezu.
(vidite odeljak Moguca nezeljena dejstva).

Upravljanje vozilima i rukovanje maSinama

Lek Nebido nema uticaja na sposobnost upravljanja vozilom ili rukovanje maSinama.
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Lek Nebido sadrzi ricinusovo ulje, precuséeno

Ricinusovo ulje, precis¢eno moze da izazove teske alergijske reakcije.
3. Kako se primenjuje lek Nebido

Vas lekar ¢e Vam ubrizgati lek Nebido (1 ampulu/bocicu) veoma sporo u misi¢, na svakih 10 do 14 nedelja.
Ovakvim rezimom se postize odrzavanje zadovoljavajueg nivoa testosterona, bez prevelikih skokova
koncentracija testosterona u krvi.

Lek Nebido se koristi isklju¢ivo intramuskularno. Posebno treba paziti da se pri davanju izbegne
ubrizgavanje u krvni sud.

Zapocinjanje terapije

Pre pocetka terapije i tokom ranih faza terapije Va$ lekar ¢e Vam meriti nivo testosterona u krvi. U
zavisnosti od klinickih simptoma i nivoa testosterona lekar ¢e Vam mozda dati drugu injekciju nakon samo 6
nedelja kako bi se brze dostigao neophodni nivo testosterona.

Odrzavanje nivoa leka Nebido tokom terapije

Interval ubrizgavanja treba da bude uvek u preporu¢enom opsegu od 10 do 14 nedelja.

Vas lekar ¢e Vam redovno odredivati koncentraciju testosterona pri kraju intervala ubrizgavanja kako bi se
uverio da je ona na odgovaraju¢em nivou. Ukoliko je nivo u serumu ispod normalne vrednosti, lekar ¢e
mozda odluciti da Vam daje injekcije ceS¢e. U slucaju da je nivo testosterona u serumu visok, lekar ¢e
razmotriti moguénost da Vam daje injekcije rede. Ne propustajte zakazane termine, jer inate Va$ optimalni
nivo testosterona nece biti odrzan.

Ukoliko mislite da lek Nebido suvise slabo ili jako deluje na Va$ organizam, obratite se lekaru ili farmaceutu

Ako ste primili viSe leka Nebido nego $to treba

Simptomi uzimanja viSe nego Sto bi trebalo leka Nebido su:
* razdraZljivost

* nervoza

* povecanje tezine

» dugotrajne ili uCestale erekcije.

Recite Vasem lekaru ukoliko imate bilo koji od navedenih simptoma. Va$ lekar ¢e Vam u tom slucaju davati

lek rede, ili ¢e mozda i prekinuti terapiju.

4. Mogu¢a neZeljena dejstva

Kao i svi lekovi, ovaj lek moze da prouzrokuje neZeljena dejstva, iako ona ne moraju da se jave kod svih
pacijenata koji uzimaju ovaj lek.

Ukoliko neko nezeljeno dejstvo postane ozbiljno ili primetite neko neZeljeno dejstvo koje nije navedeno u
ovom uputstvu, molimo Vas da o tome obavestite svog lekara ili farmaceuta.

NajceS¢a neZeljena dejstva su akne i bol na mestu davanja injekcije.
Cesta neZeljena dejstva (mogu da se jave kod najvise 1 na 10 pacijenata koji uzimaju lek):
*  patoloski poviSene vrednosti nivoa crvenih krvnih zrnaca

*  povecanje telesne mase
*  napadi vrucine
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o akne

* uveCana prostata, poveCan prostata —specificni antigen (PSA), promene u rezultatima testova
ispitivanja prostate

*  razliCite reakcije na mestu davanja injekcije (npr. bol, modrice, ili iritacija)

Povremena neZeljena dejstva (mogu da se jave kod najvise 1 na 100 pacijenata koji uzimaju lek):

»  alergijska reakcija

*  pojacan apetit, promene u rezultatima analize krvi (npr. povisen Secer ili masnoce)

*  depresija, emocionalni poremecaji, insomnija, nemir, agresija, ili razdrazljivost

*  glavobolja, migrena, ili tremor

*  kardiovaskularni poremecaj, visok krvni pritisak, ili vrtoglavica

*  bronhitis, sinuzitis, kasalj, kratak dah, hrkanje, ili problemi sa glasom

*  dijareja ili mucnina

*  promene u rezultatima testova ispitivanja jetre, povecana aspartat aminotransferaza

*  gubitak kose, ili razli¢ite reakcije na koZzi (npr. svrab, osip, crvenilo ili suva koza)

*  bol u zglobovima, bol u ekstremitetima, problemi sa miSi¢ima (npr. gr¢, bol ili ukocenost), ili
povecan nivo kreatin-fosfokinaze u krvi

*  poremecaji urinarnog trakta (npr. smanjen protok urina, retencija (zadrzavanje) urina, nagon za
no¢nim mokrenjem)

*  poremecaji prostate (interepitelijalna neoplazija prostate ili o¢vrS¢avanje ili upala prostate), promene
seksualne Zelje, bolni testisi, bolne, otezale i uve¢ane grudi, ili poviseni nivoi muskih i Zenskih polnih
hormona

*  umor, osecaj opste slabosti, preterano znojenje, ili no¢no znojenje

Retka neZeljena dejstva (mogu da se jave kod najvise 1 na 1000 pacijenata koji uzimaju lek):

*  Nebido uljani rastvor moze dospeti do pluca (pluéna mikroembolija usled primene uljanih rastvora)
Sto u retkim slucajevima moze dovesti do pojave znakova i simptoma kao $to su kaSalj, kratak dah, opste
loSe osecanje, preterano znojenje, bol u grudima, vrtoglavica, osecaj trnjenja i bockanja ili slabost. Ove
reakcije mogu se pojaviti tokom ili neposredno posle primene injekcije i reverzibilne su.

Prijavljeni su slucajevi suspektnih anafilaktickih reakcija nakon primene Nebido injekcija.

Uz prethodno pomenuta neZeljena dejstva prijavljena su i slede¢a nakon terapije sa preparatima koji sadrze
testosteron: nervoza, neprijateljsko raspoloZenje, kratki prekidi disanja tokom spavanja, razli¢ite kozne
reakcije ukljucujuci perut i masnu kozu, povecan rast dlaka, povecana ucestalost erekcija i u veoma retkim
slucajevima zuta prebojenost koze i oCiju (Zutica).

Terapija preparatima velikim dozama testosterona Cesto prekida ili smanjuje proizvodnju spermatozoida,
mada se proizvodnja vra¢a u normalu nakon prekida terapije. Testosteron supstituciona terapija kod
smanjene funkcije testisa (hipogonadizam) moze u rektim slucajevima dovesti do dugotrajne, bolne erekcije
(prijapizam).

Visoke doze ili dugotrajna upotreba testosterona ponekad mogu povecati pojavu retencije (zadrzavanja) vode
ili edema (oticanje usled zadrzavanja vode).

Uoceno je u periodi¢nim analizama krvi da lekovi koji sadrze testosteron generalno imaju zajednicki rizik od
povecanja broja crvenih krvnih zrnaca, hematokrita (procenat crvenih krvnih zrnaca u krvi) i hemoglobina

(sastavni deo crvenih krvnih zrnaca koji prenosi kiseonik).

Prijavljivanje nezeljenih reakcija

Ukoliko Vam se ispolji bilo koja neZeljena reakcija, potrebno je da o tome obavestite lekara,ili farmaceuta..
Ovo ukljucuje i svaku mogucu neZeljenu reakciju koja nije navedena u ovom uputstvu. Prijavljivanjem
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nezeljenih reakcija mozete da pomognete u proceni bezbednosti ovog leka. Sumnju na neZeljene reakcije
mozete da prijavite Agenciji za lekove i medicinska sredstva Srbije (ALIMS):

Agencija za lekove 1 medicinska sredstva Srbije
Nacionalni centar za farmakovigilancu
Vojvode Stepe 458, 11221 Beograd

Republika Srbija

website: www.alims.gov.rs

e-mail: nezeljene.reakcije@alims.gov.rs

5. Kako ¢uvati lek Nebido

Cuvati lek van vidokruga i domasaja dece.

Ne smete koristiti lek Nebido posle isteka roka upotrebe naznacenog na kutiji nakon ,,Vazi do”. Datum isteka
roka upotrebe se odnosi na poslednji dan navedenog meseca.

Lek ne zahteva posebne uslove ¢uvanja.

Neupotrebljivi lekovi se predaju apoteci u kojoj je istaknuto obaveStenje da se u toj apoteci prikupljaju
neupotrebljivi lekovi od gradana. Neupotrebljivi lekovi se ne smeju bacati u kanalizaciju ili zajedno sa
komunalnim otpadom. Ove mere ¢e pomo¢i u zastiti zivotne sredine.

6. Sadrzaj pakovanja i ostale informacije

Sta sadrzi lek Nebido

Aktivna supstanca je testosteronundekanoat 250 mg/mL (Sto odgovara 157,9 mg testosterona).
Jedna ampula/bocica sadrzi 1000 mg testosteronundekanoata (S§to odgovara 631,5 mg testosterona).

Pomo¢ne supstance su benzilbenzoat i ricinusovo ulje, pre€is¢eno.
Kako izgleda lek Nebido i sadrzaj pakovanja
Rastvor za injekciju.

Nebido je bistar, uljani rastvor za injekcije Zuckaste boje.

Ampula
Ampula od tamnog stakla tip I ukupne zapremine 5 mL, sa 4mL ratvora za injekciju.

Bocica
Bocica od tamnog stakla tip I ukupne zapremine 6 mL sa sivim ¢epom od brombutil gume (oblozen ETFE

folijjom), aluminijumskim zatvara¢em i PP poklopcem, u kojoj se nalazi 4 mL rastvora za injekciju.

Spoljasnje pakovanje je sloziva kartonska kutija u kojoj se nalazi jedna ampula ili jedna boc€ica i Uputstvo za
lek.

Nosilac dozvole i proizvodac

Nosilac dozvole: BAYER D.O.0. BEOGRAD, Omladinskih brigada 88b, Beograd
Proizvodac: BAYER PHARMA AG, Mullerstasse 178, Berlin, Nemacka

Ovo uputstvo je poslednji put odobreno

Mart, 2017.
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ReZim izdavanja leka:
Lek se moze upotrebljavati u zdravstvenoj ustanovi.
Broj i datum dozvole:

Nebido, ampula, 1x4 mL: 515-01-02440-16-001 od 03.03.2017.
Nebido, bocica staklena, 1x4 mL: 515-01-02441-16-001 od 03.03.2017.

SLEDECE INFORMACIJE NAMENJENE SU ISKLJUCIVO ZDRAVSTVENIM STRUCNJACIMA:Z
Terapijske indikacije

Supstituciona terapija testosteronom kod hipogonadizma muskaraca, kada je nedostatak testosterona dokazan
1 klinicki 1 biohemijskim testovima (videti odeljak Posebna upozorenja i mere opreza pri upotrebi leka).

Doziranje i nacin primene
Doziranje

Jedna ampula/bocCica leka Nebido (u kojoj je 1000 mg testosteronundekanoata) daje se intramuskularno
svakih 10 do 14 nedelja. Ovaj rezim davanja omogucava da se odrzi dovoljan nivo testosterona u serumu, i
ne dovodi do akumulacije.

Zapocinjanje terapije

Pre pocetka terapije i tokom ranih faza terapije treba meriti nivoe testosterona u serumu. U zavisnosti od
klinickih simptoma i nivoa testosterona u serumu, prvi interval davanja injekcija moze da se smanji na
minimum od 6 nedelja u poredenju sa preporu¢enim ritmom od 10 do 14 nedelja za odrzavanje. Ovakvim
pocetnim doziranjem, mnogo se brze postiZe stanje ravnoteze testosterona.

Odrzavanje i individualno podeS§avanje terapije

Interval ubrizgavanja treba da bude u preporu¢enom opsegu od 10 do 14 nedelja. Tokom faze odrzavanja
terapije potrebno je pazljivo pracenje nivoa testosterona u serumu. Preporucuje se redovno merenje nivoa
testosterona u serumu. Merenje treba raditi pri kraju intervala ubrizgavanja, uz uvazavanje klini¢kih
simptoma. Nivoi u serumu treba da budu unutar donje tre¢ine normalnih vrednosti. Ukoliko su koncentracije
u serumu ispod normalne vrednosti, treba skratiti interval ubrizgavanja. U slucaju velikih koncentracija
testosterona u serumu, moze se razmotriti mogucénost produzavanja intervala ubrizgavanja.

Posebne populacije

Pedijatrijska populacija

Lek Nebido nije indikovan za upotrebu kod dece i adolescenata, a nema ni klinicke procene njegove
upotrebe kod muskaraca ispod 18 godina starosti (videti odeljak Posebna upozorenja i mere opreza pri
upotrebi leka).

Gerijatrijski pacijenti

Na osnovu ogranienog broja dostupnih podataka nije potrebno prilagodavanje doze leka kod starijih
pacijenata (videti odeljak Posebna upozorenja i mere opreza pri upotrebi leka).
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Pacijenti sa oStecenjem funkcije jetre

Nisu sprovedene formalne studije kod pacijenata sa oSteCenjem funkcije jetre. Upotreba leka Nebido je
kontraindikovana kod muskaraca koji su imali ili imaju karcinom jetre (videti odeljak Kontraindikacije).

Pacijenti sa oSte¢enjem funkcije bubrega

Nisu sprovedene formalne studije kod pacijenata sa oSte¢enjem funkcije bubrega.
Nadin primene
Intramuskularna upotreba.

Injekcija mora da se daje vrlo sporo (u toku dva minuta). Lek Nebido se primenjuje iskljucivo
intramuskularno. Rukovode¢i se uobicajenim merama predostroznosti za intramuskularno davanje, treba
obratiti paznju da se lek Nebido ubrizga duboko u glutealni misi¢. Posebno treba paziti da se izbegne
ubrizgavanje u krvni sud (videti odeljak Posebna upozorenja i mere opreza pri upotrebi leka deo Primena).
Sadrzaj ampule/boCice treba ubrizgati intramuskularno odmah po otvaranju (za ampule videti odeljak
Posebne mere opreza pri odlaganju materijala koji treba odbaciti nakon primene leka (i druga uputstva za
rukovanje lekom) za uputstvo o bezbednom otvaranju ampule).

Kontraindikacije

Upotreba leka Nebido je kontraindikovana kod muskaraca sa:
*  preosetljivoS¢u na aktivnu supstancu ili bilo koju od pomo¢nih supstanci koje ulaze u sastav leka
(videti odeljak Lista pomo¢nih supstanci);
* androgen-zavisnim karcinomom prostate ili postoji sumnja na karcinom prostate ili karcinomom
mlecne zlezde;
*  postoje¢im ili u proslosti dijagnostikovanim tumorima jetre.

Upotreba leka Nebido kod Zena je kontraindikovana.
Posebna upozorenja i mere opreza pri upotrebi leka
Nebido se ne preporucuje za upotrebu kod dece i adolescenata.

Nebido treba da se koristi samo kod dokazanog hipogonadizma (hiper- i hipogonadotrofi¢nog) i ako je pre
zapoCinjanja terapije iskljuena druga etiologija koja bi mogla biti odgovorna za ove simptome.
Insuficijencija testosterona mora biti jasno potvrdena klinickom slikom (gubitak sekundarnih polnih
karakteristika, promena telesne konstitucije, astenija, smanjen libido, erektilna disfunkcija itd.) i potvrdena sa
dva odvojena merenja koncentracije testosterona u krvi.

Stariji pacijenti
Iskustvo sa bezbednom i efikasnom upotrebom leka Nebido kod starijih pacijenata, preko 65 godina starosti,

je ogranic¢eno. Trenutno nema zajedni¢kog stava o referentnim vrednostima testosterona u odnosu na godine.
Ipak, treba uzeti u obzir da starenjem fizioloske vrednosti koncentracije testosterona u serumu opadaju.

Medicinska ispitivanja i laboratorijski testovi

Medicinska ispitivanja

Pre pocetka terapije testosteronom, svi pacijenti treba da produ detaljno ispitivanje kako bi se iskljucio rizik
od ve¢ postojeceg kancera prostate. Pregledi prostate i grudi se moraju raditi pazljivo i redovno, u skladu sa
preporucenim metodama (digitalni rektalni pregled i odredivanje PSA u serumu) svim pacijentima koji
primaju testosteron, najmanje jednom godisnje, a dva puta godiSnje starijima i pacijentima sa povecanim
rizikom (sa klini¢kim ili porodi¢nim faktorima rizika). Treba uzeti u obzir i lokalne vodice za bezbednosno
pracenje supstitucione terapije testosteronom.
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Laboratorijski testovi

Nivo testosterona treba pratiti na pocetku terapije i u redovnim intervalima tokom daljeg lecenja. Lekar treba
da individualno prilagodi dozu, kako bi se odrZzao eugonadni nivo testosterona. Kod pacijenata na
dugotrajnoj terapiji androgenima, periodicno treba proveriti sledec¢e laboratorijske parametre: hemoglobin,
hematokrit, funkcionalne testove jetre i lipidni profil (videti odeljak Nezeljena dejstva).

Zbog razlika u vrednostima rezultata medu laboratorijama, sva odredivanja koncentracija testosterona bi
trebalo obavljati u istoj laboratoriji.

Tumori

Androgeni mogu da ubrzaju razvoj supklinickog kancera prostate i benigne hiperplazije prostate.

Kod pacijenata sa kancerom, koji imaju rizik od hiperkalcemije (i udruzene hiperkalcurije), lek Nebido bi
trebalo uzimati oprezno, zbog moguc¢ih metastaza na kostima. Kod ovih pacijenata se preporucuje redovno
pracenje koncentracije kalcijuma u serumu.

Prijavljeni su slucajevi benignih i malignih tumora jetre kod osoba koje upotrebljavaju hormone kao §to su
androgena jedinjenja. Ukoliko dode do pojave ozbiljnih problema u gornjem delu abdomena, uvecanja jetre
ili znakova intraabdominalnog krvarenja kod muskaraca koji koriste lek Nebido, u diferencijalnoj dijagnozi

treba uzeti u obzir i tumor jetre.

Insuficijencija srca, jetre ili bubrega

Kod pacijenata koji boluju od teske insuficijencije srca, jetre ili bubrega ili ishemijske bolesti srca, terapija
testosteronom moze da izazove ozbiljne komplikacije koje se karakteriSu edemom, sa ili bez kongestivne
sr¢ane slabosti. U ovakvim slucajevima terapija se mora odmah prekinuti.

Insuficijencija jetre ili bubrega
Nisu radena ispitivanja efikasnosti 1 bezbednosti ovog leka kod pacijenata sa poremecajem funkcije bubrega
ili jetre. Zbog toga, kod ovih pacijenata supstitucionu terapiju testosteronom treba sprovoditi oprezno.

Insuficijencija srca

Potrebno je obratiti paznju kod pacijenata sa predispozicijom za nastanak edema, npr. u slucaju teske
insuficijencije srca, jetre ili bubrega ili ishemijske bolesti srca, jer terapija androgenima moze dovesti do
povecanog zadrzavanja natrijuma i vode. U slucaju ozbiljnih komplikacija pracenih edemom sa ili bez
kongestivne srcane insuficijencije, terapija se odmah mora obustaviti (videti odeljak NeZeljena dejstva).

Testosteron moze dovesti do povecanja krvnog pritiska, zbog toga lek Nebido treba da sekoristi sa oprezom
kod muskaraca sa hipertenzijom.

Poremecaji koagulacije

Opste je pravilo da se pri upotrebi intramuskularne injekcije kod pacijenata sa steCenim ili naslednim
poremecajima koagulacije krvi uvek obrati posebna paznja.

Zabelezeno je da testosteron i njegovi derivati povecavaju aktivnost oralnih antikoagulanasa, derivata
kumarina (videti odeljak Interakcije sa drugim lekovima i druge vrste interakcija).

Testosteron treba oprezno koristiti kod pacijenata sa trombofilijom, s obzirom da je kod ovih pacijenata
tokom terapije testosteronom bilo prijava tromboze tokom post-marketinskih studija.

Ostala stanja

Lek Nebido treba sa posebnom paznjom primenjivati kod pacijenata sa epilepsijom i migrenom, zato $to
moze da dode do pogorsanja ovih stanja.
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Kod pacijenata leCenih androgenima koji su posle supstitucione terapije postigli normalnu koncentraciju
testosterona u plazmi moze da dode do povecane osetljivosti na insulin.

Izvesni klini¢ki znaci: razdrazljivost, nervoza, povecanje telesne mase, produzene ili Ceste erekcije ukazuju
na izloZenost povecanoj koncentraciji androgena, Sto zahteva korekciju doze.

Moze do¢i do potenciranja ve¢ postojece apneje u toku sna.

Sportistima lecenim supstitucionom terapijom testosteronom zbog primarnog ili sekundarnog hipogonadizma
muskaraca treba objasniti da aktivna supstanca leka moze da da pozitivnu reakciju na antidoping testovima.

Androgeni nisu pogodni za povecanje miSicne mase niti za povecanje fizicke sposobnosti kod zdravih osoba.

Ukoliko se uz preporucenu dozu leka Nebido simptomi pojacane izlozenosti androgenima odrzavaju ili
tokom leCenja ponovo jave, treba definitivno ukinuti terapiju lekom Nebido.

Primena

Kao 1 svi uljani rastvori, lek Nebido se mora ubrizgati iskljucivo intramuskularno i veoma sporo (u toku dva
minuta). Pluéna mikroembolija usled primene uljanih rastvora moze u retkim slucajevima dovesti do
znakova i simptoma kao Sto su kaSalj, dispneja, osecaj slabosti, hiperhidroza, bol u grudima, vrtoglavica,
parestezije ili sinkopa. Ove reakcije se mogu javiti tokom ili neposredno posle primene injekcije i
reverzibilne su. Zbog toga, pacijenta treba posmatrati tokom 1 nesporedno nakon svake injekcije da bi se $to
pre prepoznali znaci i simptomi pluéne mikroembolije usled primene uljanih rastvora. Terapija je obi¢no
suportivna, npr. primenjuje se kiseonik.

Prijavljeni su slucajevi suspektnih anafilaktickih reakcija nakon primene Nebido injekcija.

Lek Nebido sadzi pomoé¢nu supstancu ricinusovo ulje, pre€is¢eno, koja moze da izazove teSke alergijske
reakcije.

Interakcije sa drugim lekovima i druge vrste interakcija

Oralni antikoagulansi

Postoje podaci da testosteron i njegovi derivati pojaCavaju aktivnost oralnih antikoagulanasa, derivata
kumarina. Pacijente koji primaju oralne antikoagulanse treba vrlo paZzljivo pratiti, posebno na pocetku i na
kraju terapije androgenima. Preporucuje se ¢eS¢a kontrola protrombinskog vremena i odredivanje INR.

Ostale interakcije

Istovremeno davanje testosterona sa ACTH ili kortikosteroidima moze da pojaca stvaranje edema; zbog toga
ove aktivne supstance treba davati oprezno, posebno kod pacijenata sa oboljenjima srca ili jetre ili kod
pacijenata koji imaju sklonost ka stvaranju edema.

Interakcije sa laboratorijskim testovima: androgeni mogu da snize nivo tiroksin-vezujuéeg globulina, $to
dovodi do smanjenja ukupnog nivoa T4 u serumu i povecanog vezivanja T3 i T4 za smolu. Nivo slobodnog
tireoidnog hormona, pak, ostaje nepromenjen, i nema klinickih znakova disfunkcije tireoideje.

Plodnost, trudnoc¢a i dojenje

Plodnost

Supstituciona terapija testosteronom moze reverzibilno smanjiti spermatogenezu (videti odeljke NeZeljena
dejstva i 5.3 Sazetka karakteristika leka).
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Trudnoca i dojenje

Lek Nebido nije indikovan za upotrebu kod Zena i ne sme se uzimati u trudno¢i, kao ni tokom perioda
dojenja (videti odeljak Kontraindikacije).

Uticaj leka na sposobnost upravljanja vozilima i rukovanja masinama
Lek Nebido nema uticaja na sposobnost upravljanja vozilom, niti na rukovanje masinama.
NeZeljena dejstva

Sazetak bezbednosnog profila

Za nezeljena dejstva povezana sa upotrebom androgena videti, takode i odeljak Posebna upozorenja i mere
opreza pri upotrebi leka.

Najcesce prijavljivana nezZeljena dejstva tokom terapije lekom Nebido su akne i bol na mestu primene.

Pluéna mikroembolija usled primene uljanih rastvora moze u retkim slucajevima dovesti do znakova i
simptoma kao S$to su kasalj, dispneja, osecaj slabosti, hiperhidroza, bol u grudima, vrtoglavica, parestezije ili
sinkopa. Ove reakcije se mogu javiti tokom ili neposredno posle primene injekcije i reverzibilne su. Sa
ucestaloscu ,,retko® prijavljivani su slucajevi pluéne mikroembolije nastale usled primene uljanih rastvora od
strane kompanije ili izveStavaca i oni se odnose kako na klini¢ke studije (kod >1/10000 i <1/1000 injekcija)
tako i na postmarketinsko iskustvo (videti odeljak Posebna upozorenja i mere opreza pri upotrebi leka).

Prijavljeni su slucajevi suspektnih anafilaktickih reakcija nakon primene Nebido injekcija.

Androgeni mogu da ubrzaju razvoj subklinickog kancera prostate i benignu hiperplaziju prostate.

U tabeli 1 ispod su prikazane nezeljene reakcije, prijavljene tokom upotrebe leka Nebido i klasifikovane
prema sistemima organa (MedDRA SOCs). Ucestalost je bazirana na podacima iz klinickih studija i
definisana kao Ceste (>1/100 do <1/10), povremene (>1/1000 do <1/100) i retke (=1/10 000 do <1/1000).
Nezeljene reakcije su prikupljene iz 6 klinic¢kih studija (N=422) i smatra se da je moguce da su povezana sa

primenom leka Nebido.

Tabelarni prikaz nezeljenih reakcija

Tabela 1: Kategorizovana relativna ucestalost nezeljenih reakcija na lek kod muckaraca, prema MedDRA
SOC- zasnovana na podacima prikupljenim iz Sest klinickih studija, N=422 (100,0 %), tj. N=302
hipogonadna muskarca na terapiji i.m. injekcijama od po 4 mL i N = 120 sa 3 mL TU 250 mg/mL

Klasa sistema organa Cesta Povremena Retka
(=1/100 do < 1/10) (=1/1000 do < 1/100) (=1/10 000 do < 1/1000)
Poremecaji krvi i limfnog | Policitemija
sistema Povecan hematokrit*
Povecan broj
eritrocita*
Povecan
hemoglobin*
Poremecaji imunskog Hipersenzitivnost
sistema
Poremecaji metabolizma i | Povecanje telesne Pojacan apetit
ishrane mase Povecani glikozilovani
hemoglobin
Hiperholesterolemija
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Povecani trigliceridi u
krvi
Povecan holesterol u krvi

Psihijatrijski poremecaji

Depresija

Emocionalni poremecaj
Insomnija

Nemir

Agresija

Iritabilnost

Poremecaji nervnog
sistema

Glavobolja
Migrena
Tremor

Vaskularni poremecaji

Napadi vrucine

Kardiovaskularni
poremecaj
Hipertenzija
Vrtoglavica

Respiratorni, torakalni i
medijastinalni poremecéaji

Bronbhitis
Sinuzitis
Kasalj
Dispneja
Hrkanje
Disfonija

Gastrointestinalni
poremecaji

Dijareja
Mucnina

Hepatobilijarni
poremecaji

Patoloski testovi funkcije
jetre

Povecana aspartat
aminotransferaza

Poremecaji koZze i
potkoZnog tkiva

Akne

Alopecija
Eritem
Osip'
Pruritus
Suva koza

Poremecaji misi¢no-
koStanog sistema i
vezivnog tkiva

Artralgija

Bol u ekstremitetima
Poremeéaji u misi¢ima®
Misi¢no-kostana
ukocenost

Povecana kreatin-
fosfokinaza u krvi

Poremecaji bubrega i
urinarnog sistema

Smanjen protok urina
Urinarna retencija
Poremecaji urinarnog
trakta

Nokturija

Dizurija
Poremedaji Povecan prostata- Interepitelijalna
reproduktivnog sistema i | specifi¢an antigen neoplazija prostate

dojki

Patoloske vrednosti
ispitivanja prostate
Benigna hiperplazija
prostate

Induracija unutar prostate
Prostatitis

Poremecaj funkcije
prostate

Promene libida

Bol u testisima
Induracija u grudima
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Bolne grudi
Ginekomastija
Povecan estradiol
Povecan testosteron

OpSti poremedaji i Razlic¢ite vrste Umor

reakcije na mestu reakcija na mestu Astenija

primene primene * Hiperhidroza®

Povrede, trovanja i Plu¢na
proceduralne mikroembolija usled
komplikacije primene uljanih

rastvora**

* Navedena ucestalost je primecena prilikom primene lekova koji sadrZe testosteron.
** Ucestalost je zasnovana na broju primljenih injekcija.

U tabeli su kori$¢eni najpogodniji MedDRA termini kako bi se opisale nezeljene reakcije. Sinonimi ili stanja
vezana za nezeljena dejstva nisu navedeni, ali ih svakako treba uzeti u obzir.
'Osip ukljucujuéi i papularni osip
Poremecaji miSica: miSiéni spazam, miSi¢na deformacija i mijalgija
*Razligite vrste reakcija na mestu primene: bol na mestu davanja injekcije, nelagodnost na mestu primene,
pruritus na mestu primene, eritem na mestu primene, hematom na mestu primene, iritacija na mestu
primene, reakcija na mestu primene
* Hiperhidroza: hiperhidroza i no¢no znojenje

Opis odabranih nezeljenih reakcija

Plu¢na mikroembolija usled primene uljanih rastvora moze u retkim slucajevima dovesti do znakova i
simptoma kao $to su kasalj, dispneja, osecaj slabosti, hiperhidroza, bol u grudima, vrtoglavica, parestezije ili
sinkopa. Ove reakcije se mogu javiti tokom ili neposredno posle primene injekcije i reverzibilne su. Sa
ucestaloscu ,,retko* prijavljivani su slucajevi plu¢éne mikroembolije od strane kompanije ili izveStavaca i oni
se odnose kako na klini¢ke studije (kod >1/10.000 i <1/1.000 injekcija) tako i na postmarketinsko iskustvo
(videti odeljak Posebna upozorenja i mere opreza pri upotrebi leka).

Uz prethodno pomenute nezeljene reakcije, nervoza, neprijateljsko raspolozenje, apneja u snu, razlicite
kozne reakcije ukljucujuéi seboreju, pojacan rast dlaka, povecana ucestalost erekcija i u veoma retkim
slucajevima zutica prijavljeni su u toku terapije lekovima koji sadrze testosteron.

Terapija velikim dozama testosterona Cesto reverzibilno prekida ili smanjuje spermatogenezu, a samim tim
smanjuje veli¢inu testisa; testosteron supstituciona terapija kod hipogonadizma moze u retkim slucajevima
izazvati dugotrajnu, bolnu erekciju (prijapizam). Velike doze ili dugotrajna upotreba testosterona ponekad
mogu povecati pojavu retencije vode ili edema.

Prijavljivanje nezeljenih reakcija

Prijavljivanje sumnji na nezeljene reakcije posle dobijanja dozvole za lek je vazno. Time se omogucava
kontinuirano pracenje odnosa koristi i rizika leka. Zdravstveni radnici treba da prijave svaku sumnju na
nezeljene reakcije na ovaj lek Agenciji za lekove i medicinska sredstva Srbije (ALIMS):

Agencija za lekove 1 medicinska sredstva Srbije
Nacionalni centar za farmakovigilancu
Vojvode Stepe 458, 11221 Beograd

Republika Srbija

fax: +381 (0)11 39 51 131

website: www.alims.gov.rs

e-mail: nezeljene.reakcije@alims.gov.rs
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Predoziranje

Nema posebnih terapijski mera koje treba preduzeti nakon predoziranja, sem prekida terapije ili smanjenja
doze leka ukoliko je potrebno.

Lista pomo¢nih supstanci

Benzilbenzoat
Ricinusovo ulje, pre€is¢eno

Inkompatibilnost
Iako nema studija kompatibilnosti, ovaj lek ne sme da se mesa sa drugim lekovima.
Rok upotrebe

5 godina.
Lek se mora upotrebiti odmah posle prvog otvaranja.

Posebne mere opreza pri ¢uvanju

Lek ne zahteva posebne uslove ¢uvanja.

Priroda i sadrzaj pakovanja

Ampula

Ampula od tamnog stakla tip [ ukupne zapremine 5 mL, sa 4mL ratvora za injekciju.
Bocdica

Bocica od tamnog stakla tip I ukupne zapremine 6 mL sa sivim ¢epom od brombutil gume (oblozen ETFE
folijjom), aluminijumskim zatvara¢em i PP poklopcem, u kojoj se nalazi 4 mL rastvora za injekciju.

Spoljasnje pakovanje je sloziva kartonska kutija u kojoj se nalazi jedna ampula ili jedna bocica staklena i
Uputstvo za lek.

Posebne mere opreza pri odlaganju materijala koji treba odbaciti nakon primene leka (i druga
uputstva za rukovanje lekom)

Pre upotrebe, treba vizuelno pregledati rastvor za intramuskularnu injekciju.
Moze se koristiti samo bistar rastvor, bez Cestica.

Lek je namenjen za jednokratnu upotrebu, a svaki neiskoris¢en rastvor se mora unistiti u skladu sa vaze¢im
propisima.

Svu neiskoris¢enu koli¢inu leka ili otpadnog materijala nakon njegove upotrebe treba ukloniti, u skladu sa
vaze¢im propisima.

Ampula

Uputstvo za rukovanje ampulom:

Na ampuli se nalazi identifikaciona tacka. Proverite da li je sav sadrzaj iz gornjeg dela presao u donji deo
ampule neposredno pre otvaranja ampule. Obema rukama drzite ampulu, tako Sto ¢ete donji deo ampule
drzati jednom rukom, dok cete gornji deo ampule slomiti drugom rukom u pravcu suprotnom od
identifikacione tacke.
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Bodica

Bocica je samo za jednokratnu upotrebu. Sadrzaj bocice treba injektovati intramuskularno odmah nakon
punjenja Sprica. Nakon skidanja plasticnog poklopca (A) ne uklanjajte metalni prsten (B) na grlu bocice (C).
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