
VALMISTEYHTEET{VETO

1. LAAKEVALMISTEENMMI

BIDANIL 50 mg tabletti, kalvopflnllysteinen

2. VAIKUTTAVATAI}TEETJAMIDENM;,IRAT

Yksi kalvopnallysteinen tabletti sisaltaa 50 mg bikalutamidia.

3. LA.f,KEMUOTO

Tablotti, kalvopafllrysteinen

Valkoinen, py6re5, kaksoiskuperq kalvopEtllysteinen tablefti.

Apuainee! ks. kohta 6.1.

4. KLIIMSETTIEDOT

4,1 Kfirtt6aiheet

Pitk[lle edenneen eturauhassydv{n hoito yhdessd LHRH-analogihoidon tai kirurgisen kastraation
kanssa.

42 AnnostB ja antotapa

Atkalsel nlehet, nyds inkhddt
yksi tabletti kenan paivdss{- Bikalutamidihoito tulee aloittaa samanaikaisesti LHRH-analogihoidon tai
kirurgisen kastraation karssa

Lopsa
Bikalutamidi on vasta-aiheinen lapsille.

M unuaisten vaJaatohninta
Annosta ei tarvitse muuttaa erikseen potilaille,joilla on munuaisten vajaatoiminta.

Mo*san vaJodohrrlnta
Annosta ei tarvitse muuttaa erikse€n potilaille, joilla on lievi maksan vajaatoiminta
LaAkeaine saattaa kumuloitua potilaillq joilla on keskivaikea tai vaikea maksan vajaatoiminta (ks.
kohta 4.4).

43 Vasta-aiheet

Bikalutamidi on vasta-aiheinen naisille ja lapsille.
Bikalutamidia ei saa antaa potitaille, joiden tiedetEfln olevan yliherkkiE bikalutamidille.

4.4 Varoituksei Ja kflyff66n liittyvAt varotoimet

BIDANIL 50 mg tablettien vaikuttava aineen, bikalutamidin, metabolia tapahtuu maksassa.
Tutkimustulosten perusteella eliminaatio saattaa olla hitaampaa potilailla, joilla on vaikea maksan
vajaatoiminta ja tem[ saattaa johtaa bikalutamidin kumuloitumiseen. Tamen takia bikalutamidin
kiytOssd on noudatetlava varovaisuutta potilailla' joilla on keskivaikea tai vaikea maksan



vajaatoiminta-

Bikalutamidin kAg6n yhteydessa on harvoissa tapauksissa todettu vakavia maksavaurioita (ks. kohta
4.8). Bikalutamidihoito tulee keskeyttil, jos muutokset ovat vakavia

S{nnndllinen maksan toiminnan seuraaminen on aiheellista mahdollisten maksamuutosten
toteamiseksi.

Potilaideq joilla on hawinainen perinndllinen galaktoosi-intoleranssi, saamelaisilla esiintyYfi
laktaasinpuutos tai glukoosi-galaktoosi irneytymishairio, ei tule kayttf,a tntd lailkeffa

45 Yhteisvaikutukset muiden Hgkwalmisteiden kanssa seke muut yhtelsvaikutuk$et

Bikalutrmidin ja LHRH-analogien v6lilll ei ole todettu farmakodynaamisia tai farmakokineettisii
yhteisvaikutuksia-

In vitro -attkimuksissa on osoitettu ett6 bikalutamidin (R)-enantiomeeri on CYP3A4:n inhibiittori.
Si[n on myds vlhtistfi est6v6i vaikutusta CYP2C9:n, 2C l9:n ja 2D6:n aktiivisuuteen.

Vail*a kliiniset tutkimukse! joissa antipyriiniE knytettiin sytokromi P450 (CYP) -aktiivisuuden

merkkiaineena, eivAt osoittaneet mahdollista lE{keaineyhteisvaikutusta bikalutamidin kanssa,
midatsolaamin keskimf,irdinen annos-vaste-kflyrdn alla oleva pinta-ala (AUC) kasvoi 80 %, kun siti
annettiin bikalutamidin kanssa 28 pAiv6n ajan.
Msksassa metaboloituville lfidkeainoille, joilla on kapea terapeuttinen indeksi (kuten terfenadiini,
astemiboli, sisopridi ja siklosporiini), bikalutamidin aiheuttamalla CYP3Azl-inhibitiolla saattaa olla
merkitystl TemAn takia tulee noudattaa varovaisuutta annettaessa bikalutarnidia nfiiden liikeaineiden
kanssa"

.ln virro -tgtkimukset ovat osoittanee! effe bikalutamidi voi syrj[ytteii varfariinin sen proteiinin
sitoutumiskohdassa T$mdn takia suositellaan ette aloitettaessa bikalutamidihoito potilailla,jotka
saavat kumariiniantikoagulantteja, profombiiniaikaa seurataan tarkasti.

4.6 Raskaus ja imetys

Bikalutamidi on vasta-aiheinen naisille.

4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneiden kfiytt6kykgn

Bikalutamidi ei todennEk6isesti heikenni ajokykyi tai kykya k$t6[ koneita.

4.E llalttavaikutukset

Bikalutamidi on yleensl hyvin siedetty ja haittavaikutukset aiheuttavat harvoin hoidon keskeltyksia
Bikalutamidin fafmakologinen vaikutus saattaa aiheuttaa tietryj6 ennakoituja haittavaikutuksiq kuten
kuumat aalloq kutinaja lis6ksi rintojen arkuus ja gmekomastia, joita voidaan v6hentni kastraatiolla.
Myds ripuliq pahoinvointia, oksentelua, yleist6 heikotustaja ihon kuivumista saatha esiiffyd-

Muutoksia maksan toiminnassa (tansaminaasitason nousu, keltaisuus), jotka saattavat olla my$s
vakavi4 todettiin bikalutarnidia knyte$eessg- Muutokset olivat yleensii ohimeneviaja ne saattoivat
hdviti tai vihentyn hoidon jatkuessa, vaatien toisissa tapauksissa hoidon keskeyttdmisen hdvitf,lsoen
tai parantuakseen (ks. kohta 4.4).

Lisaksi seuraavia haitallisia vaikutuksia on raportoitu kliinisissa tutkimuksissa (otka ovat
mahdollisesd larkeaineen aiheuttamia osiintymisyleisyydella > I %) bikalutamidihoidon ja LHRH-
analogihoidon aikana. Syy-yhteyftd naiden tapahtumien ja E6kehoidon v[lille ei ole osoiiettujajotkut
raportoidut vaikutukset esiintyvdt yleisesti i[kkiillE potilailla:



fleisid P 1/100):
Svd6n ja verisuonisto: sydEmen vajaatoiminta
Ruua$ulatuselimisto: anoreksia, suun kuivuminen, dyspepsi4 ummetus, ilmavaivat
Keskushermosto: huimaus, unettomuus, uneliaisuus, libidon heikentyminen
Hengitvselimel rintakehIja vilikarsina: hengenahdistus
Sukuouolielimet ja virtsatiet: impotenssi, 6inen virtsaamistarve
Veri ja imukudos: anemia
Iho ja ihonalainen kudos: hiustenHht6, ihottumat, hikoilu, hirsutismi
Aineenvaihduntaja ravitsemus: diabetes, hyperglykemia, turvotus, painonnousu, laihtuminen
Muut vatsakivut, rintakiwl pennserky, kipu, alavaEakivut, vilunviiristykset

Melko harvinaisia (> 1/1000, < l/100):
Immuunijfirjestelna. Yliherkkyysreaktiot mukaan lukien angioneurooftinen edeemaja nokkosihottuma
Hengityselimet rintakeha ja vnlikarsina: interstitiaali keuhkosairaus.

Harvinaisia(< I / I 000) :
Maksaja saopi: Muutokset maksan toiminnassa (transaminaasitason noustt, keltaisuus)

4.9 Yliannostus

Ihmisilla ei ole raportoitu yliannostusta. Sp€sifist5 vasta-ainetta ei ole. Hoito on oireenmukaista
Dialyysisti ei todennikdisesti ole apua, koska bikalutamidi on suureksi osaksi proteiineihin sidottunq
eike erity muuttumattomana virtsaan. Normaali yleishoito, johon kuuluu usein toistuva keskeisten
elintoimintoj en tarkkailu, on paikallaan.

5. FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET

5.1 Farmakodynaniikka

Farmakoterapeuttinen ryhmd, Endokrinologiset lddkeaineet, antiandrogeenit
ATC-koodi: L02BB03

Bikalutamidi on ei-steroidaalinen antiandrogeeni, eik6 sill6 ole muuta endokriinist6 aktiivisuutta Se
sitoutuu androgeenireseptoreihin aktivoimatta geeniekspressiotaja inhiboi niin
androgeenistimulaatiota- Eturauhaskasvainten regressio on seurausta tist{ inhibitiosta- Bikalutamidi-
hoidon lopettaminen voi joillakin potilaillajohtaa "antiandrogen withdrawal" -vaikutukseen.

Bikalutamidilla on vdhdinen affiniteetti SHBG:hen, mutta on epitodennikdist{, et6 tell[ olisi kliini$e
merkityste

BIDANIL on rasemaatti, jonka antiandrogeeninen aktiivisuus on pliosin (R)-enantiomeerin
aiheuttama.

52 Farmakokinetiikka

Bikaluhmidi imeytyy hyvin oraalisen annostelun j6lkeen. Ruualla ei ole todettu olevan kliinisesti
merkitgvle vaihrtusta biologiseen hyotyosuuteen.

(S)-enantiomeeri poistuu elimistOst i nopeammin kuin (R)-enantiomeeri, jonka puoliintumisaika
plasmassa on noin I viikko.

Pitkiaikaishoidossa bikalutamidin (R)-enantiomeerin huippupitoisuudet plasmassa ovat noin
kymmenkertaisia verrattuna bikalutamidin 50 mg:n kerta-annoksen jilkeen mitattuihin pitoisuuksiin.



Annethessa bikalutamidia 50 mg pAiviisse saadaan (R)-enantiomeerin vakaan tilan pitoisuudeksi noin
9 pg/ml ja tasapainotila saawtetaan pitknsti puoliintumisajastajohtuen noin I kuukauden hoidon
jalkesn.

Ik€, munuaisten vqiaatoiminta tai liev6 tai keskivaikea maksan vajaatoiminta eivat vaikuta (R)-
enantiomeerin farmakokinetiikkaan. On ositettu, ette potilailla, joilla on vaikea maksan vajaatoimint4
@)-enantiomeerin eliminaatio plasmasta on hidastunut

Bikalutamidi on huomattavassa meerin proteiineihin sitoutuneena (rasemaatti 96 %, (R)-bikalutamidi
99,6 Yo) ja metaboloituu suurelta osin oksidaarion ja glukuronidaation kautta, Sen metaboliitit
poistuvat munuaisten kauttraja sapen mukana suunnilleen yhti suuressa mlirin.

53 Preklllnlrettiedoiturvallbu[desta

Bikalutamidi on antiandrogeeni ja'mixed function' oksidaasientsyymin induktori eliimill5-
Entsyymi-induktiota ei ole todettu ihmisilll. Kaninogeenisuustutkimuksissa koirashiirilli on todettu
maksasolukasvainteq myds pahanlaatuisten, meiren lislnntymistE- Rotilla on havaittu kilpirauhasen
foltikulaarislen adenoomien ja kivesten Leydiginsolukasvainten esiintymistiheyden kasvua- Muutoksia
kohde<limiss[ eldimilla, mm. tuumori-induktiota, on pidetty seurauksena nliste ominaisuuksista-
Prekliinisten tutkimusten l0yddksilli ei katsota olevan merkitystd pitkille edennytt6 eturauhassy0pel
sairastavien potilaiden hoidossa.

6. FARMASEUTTISETTIEDOT

6.1 Apualneet

Lakloosimonohydraatti
Povidoni K-30
NatriunrtErkkelysglykolaatti
Magnesiumstearaatti
Hypromelloosi
Titaaddioksidi (El7t)
Makogoli 400

62 Yhteensopimattomuudet

Ei oleellinen.

63 Kestoaika

3 vuotta"

6.4 SAilytys

Ei erityisie sni$tysoff eita-

6.5 Pakkaustyypptjapakkawkoot

PVCiAI ja PVC/PVDC/Al-Hpipainopakkaus.

Pakkauskoot:
10, 14,2E,30,50, 60, 90, 100

Kaikkia pakkauskokoja ei v6lttdmdtti ole myynnissd-



6.6 Ktytt6- ja knsfttely- (seka hf,vittfimis)ohjeet

Ei erityisia kisittelyohj eita-

7. IVTYYNTILIIVAI\HALTIJA

Vianex S.A.
Tatoiou Str.
146 7l Nea Erythrea
Kreikka

E. }TYYNTILWANNUMERO

21265

9. ]VTYYNTILUVAN MY6TTTAMISPATVAUAANAruUUSTAMISPAWAMA;,R;,

31.0E.2006

I O. TEKSTIN MWTTAMISPA' IvA' MiARA

2E.03.2007


