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Darman vasitasinin istifadasi tizra talimat (xastalar tigiin)

DUODART 0,5 mq/0,4 mq kapsullar
DUODART

Beynalxalq patentlasdirilmamis adi: Dutasteride-tamsulosin hydrochloride

Tarkibi

Yumsagq jelatin kapsulun tarkibi

Tasiredici madds: dutasteride 0.5 mq

Komakei maddalar: kapril/kaprik tursusunun mono va digliseridlari, butilhidroksitoluol (E321)
Kapsul ortiiyiiniin torkibi: jelatin, gliserol, titan dioksid (E171), sari domir oksidi (E172), orta
zancirli trigliseridlor (OZT), lesitin

Tamsulosin hidroxloridla pelletlarin tarkibi

Pelletin niivasi

Tasiredici madds:  tamsulosin hidroxlorid 0.4 mq

Komoakgi maddalor: mikrokristallik selliiloza, metakril tursusunun etil akrilat kopolimeri (1:1)
30% dispersiyasi, talk, trietil sitrat

Pelletin ortiiyii:

Metakril tursusunun etil akrilat kopolimeri (1:1) 30% dispersiyasi, talk, trietil sitrat
Hipromellozadan bark kapsul

Karragenan (E407), kalium xlorid, titan dioksid (E171), qirmiz1 demir oksidi (E172), FD&C sar1 6
(E110), tomizlonmis su, hipromelloza (2910), karnaub mumu, qargidali nigastasi
Hipromellozadan bark kapsulun qara miirakkabin tarkibi (SW-9010 va ya SW-9008)

Sellak, propilen glikol, qara domir oksidi (E172), kalium hidroksid.

Tasviri
Qohvayi rangli govdasi va tizarinda qara miirekkable ‘GS 7CZ’ yazisi olan narinci rangli qapagi
olan uzunsov bark kapsullardir.

Farmakoterapevtik qrupu

Prostat vazinin xosxassali hipertrofiyasinin miialicasi tigiin preparatlar.
Alfa-adrenoreseptor antaqonistlori. Tamsulozin va dutasterid.

ATC kodu: G04CAS2.

Farmakoloji xiisusiyyatlari

Farmakodinamikasi

DUODART prostat vazinin xogsxassali hipertrofiyasi (PVXH) olan xastalords simptomlari
yaxsilasdirmaq iiglin  komplimentar tesir mexanizmina malik 2 derman vasitosinin
kombinasiyasidir: dutasterid, Sa-reduktazanin ikili inhibitorudur (5 ARI), tamsulozin hidroxlorid
isa az-adrenoreseptorlarinin antaqonistidir.



DUODARTIn fiksoolunmus kombinasiyasinin farmakodinamikasi dutasterid vo tamsulozinin
ayri-ayr1 komponentlor soklindo farmakodinamikasindan forqlonmir.

Dutasterid

Dutasterid 5 alfa-reduktazanin ikili inhibitorudur. O, testosteronun 5 alfa-dihidrotestosterona
(DHT) c¢eviron 5 alfa-reduktazanin 1-ci vo 2-ci Tip izofermentlerini inhibs edir. DHT prostat
vazinin vazili toxumasinin hiperplaziyasi {igiin cavabdeh olan osas androgendir.

Dutasterid DHT soviyyesini azaldir, prostat vozinin hocmini kigildir, asagi sidik yollar1 ilo bagh
simptomlar1 vo sidik axinimi yaxsilagdirir, sidiyin koskin longimosi (SKL) vo prostat vozinin
xosxassali hiperplaziyas1 (PVXH) ila bagl carrahi amoliyyatlarin riskini azaldir.

Dutasteridin DHT-1 azaldan giindalik dozasinin maksimal tosiri dozadan asilidir vo 1-2 hofto
orzindo miigahids olunur. Dutasteridin giindslik 0,5 mq dozada gabulundan 1 vo 2 hofto sonra
DHT-in zardabda orta konsentrasiyalar1 miivafiq olaraq 85% va 90% azalmisdir. PVXH zamani
giindolik 0,5 mq dutasteridlo miialico alan xostolordo DHT-1n orta azalmasi 1 il arzindo 94% vo 2-
ci ildo 93%, zordabda testosteronun orta artimi iso hom birinci, hom do ikinci ildo 19% toskil
etmisdir. Bu effekt 5 alfa-reduktazanin inhibisiyasinin naticasidir vo heg¢ bir alavo tasira sobob
olmamigdir.

Tamsulozin

Tamsulozin prostat vozinin stromasmin vo sidik kisosinin boynunun saya ozolosinin oia-
adrenergik reseptorlarini inhibs edir. Prostat vozinin ou-reseptorlarinin toqribon 75%-1 dia
yarimtipino aiddir.

Tamsulozin prostat vozinin vo sidik kisasinin saya ozolosindo gorginliyi azaldaraq maksimal sidik
axinini artirir vo belaliklo do obstruksiyani azaldir. O, homg¢inin yaranmasinda sidik kisosinin
geyri-stabilliyi vo asagi sidik yollarinin saya ozololorinin gorginliyinin miihiim rol oynadigi
qiciglanma vo obstruksiya simtomlarinin kompleksini yaxsilasdirir. ai-Adrenergik reseptorlarin
blokatorlar1 periferik miiqavimoti azaldaraq qan tozyiqini asagi sala bilor.

Farmakokinetikasi

Dutasterid-tamsulozin vo yanasi istifado edilon ayri-ayriliqda dutasterid vo tamsulozin kapsullar
arasinda bioekvivalentlik niimayis etdirilmisdir.

Tok doza ilo bioekvivalentlik todqigatt hom acqarina, hom do yemokdon sonra aparilmisdir.
Acqarina vaziyyotlo miiqayisodo yemokdon sonra dutasterid-tamsulozin kombinasiyasinin
tamsulosin komponentinin Cmax gostaricisinde 30% azalma miisahide olunmusdur. Tamsulozinin
AUC gostaricisina qida gobulu tosir etmomisdir.

Sorulmast

Dutasterid

Dutasterid yumsaq jelatin kapsul soklindo oral yolla gobul edilir. 0,5 mq tok doza gobulundan
sonra dutasteridin zordabda on yiiksok konsentrasiyasi 1-3 saat orzindo miisahido olunur. 2 saatliq
venadaxili infuziya ilo miiqayisads kisilordo miitloq biomanimsaonilmasi taqribon 60% toskil edir.
Qida gobulu dutasteridin biomanimsonilmasing tasir etmir.

Tamsulozin

Tamsulozin hidroxlorid bagirsaglardan sorulur vo demok olar ki tam biomonimsonilmoya
malikdir. Tamsulozin hidroxlorid hom bir dofolik, hom do bir ne¢o dofo gobuldan sonra xotti
kinetika niimayis etdirir, giindo bir dofo qgobul edildikdon sonra 5 ci giindo stabil davaml
konsentrasiyaya nail olunur. Tamsulozin hidroxloridin sorulmasi qida gobulundan sonra azalir.
Sorulmani eyni soviyyado saxlamaq U¢lin xosto hor dofo tamsulozin hidroxloridi eyni qida
gobulundan 30 dogigodon sonra gobul etmalidir.

Paylanmasi

Dutasterid

Birdofslik vo tokrar dozalarin gobulundan sonra oldo olunan farmakokinetik molumatlar gdstorir
ki, dutasterid genis hocmli paylanmaya (300-500 L) malikdir. Dutasteridin plazma ziilallar1 ilo
birlosmo dorocesi yiiksokdir (>99,5%). Giindalik qgobul zamani dutasteridin zordabdaki
konsentrasiyasi 1 aydan sonra 65%, vo 3 aydan sonra iso 90% stabil davamli konsentrasiyaya



catir. Giindo bir dofs 0,5 mq dozada 6 ay qgobuldan sonra 40 nanoqram/mL (Css) stasionar
konsentrasiyasina nail olunur. Zordabda oldugu kimi spermada da dutasteridin stasionar
konsentrasiyasina 6 aydan sonra nail olunur. 52 hoftolik miialicodon sonra dutasteridin spermada
konsentrasiyasi orta hesabla 3,4 nanogram/mL (0,4-14 nanoqram/mL arasi) toskil edir.
Dutasteridin zordabdan spermaya ke¢masi orta hesabla 11,5% toskil edir.

Tamsulozin

10 boylik saglam kisiys tamsulosin hidroxloridin venadaxili yeridilmasindon sonra paylanmasinin
orta zahiri tarazliq paylanma hocmi 16 L togkil etmisdir, bu iso onun badonin hiiceyrodonxaric
mayelora paylanmasini gostorir. Tamsulozin hidroxloridin insanin plazma ziilallari, xiisusilo al
qlikoprotein tursusu (AAG) ilo birlosmo soviyyoesi ¢ox yiiksokdir (94-99%), birlosmo
konsentrasiyanin genis diapazonunda xattidir (20-600 nanoqram/mL).

Biotransformasiyast

Dutasterid

In vitro soraitdo dutasterid Paso sitoxromunun CYP3A4 izofermenti wvasitosilo 2 kigik
monohidroksillosmis metabolitloro parcalanir, lakin CYP1A2, CY2A6, CYP2EI, CYP2CS,
CYP2C9, CYP2C19, CYP2B6 yaxud CYP2D6 vasitasilo metabolizma ugramar.

Mass spektrometrik cavabin qgiymatlondirilmosino osason stasionar konsentrasiyaya nail
olundugdan sonra insan zordabinda doyisilmomis dutasterid, 3 osas metabolit (4'-
hidroksidutasterid, 1,2-dihidrodutasterid vo 6-hidroksidutasterid) vo 2 kicik metabolit (6,4'-
dihidroksidutasterid vo 15-hidroksidutasterid) askar olunmusdur. Sig¢ovullarin zordabinda
dutasteridin insan zordabindaki 5 metaboliti askar olunmusdur, buna baxmayaraq 6 vo 15
voziyyatlorindo hidroksil olavolorinin stereokimyasi insanlarin vo sicanlarin metabolitlorindo
molum deyil.

Tamsulozin

Insanlarda tamsulozin hidroxloridin [R(-) izomerinin] S(+) izomers enantiometrik biokonversiyasi
bas vermir. Tamsulozin hidroxloridin ¢ox hissasi qaraciyardo Paso sitoxrom sisteminin fermentlori
vasitasilo metabolizma ugrayir, 10%-don az hissasi iso sidiklo doyismomis sokildo xaric olunur.
Lakin insanlarda metabolitlorin farmakokinetik profili dyronilmomisdir. /n vitro todqiqatlarin
naticolori gostormisdir ki, tamsulozinin metabolizminds CYP3A4 vo CYP2D6 sistemlori,
homginin az miqdarda digor CYP izofermentlori istirak edir. Dorman vasitolorini qaraciyardo
metabolizma ugradan fermentlorin inhibisiyasi tamsulozinin tesirinin artmasina sabob ola bilar
(bax Xiisusi gostarislor va ehtiyat tadbirlori vo Digor dorman vasitalori ilo qarsiliqh tasiri
bolmalorina). Boyroklor vasitosilo xaric olunmamigdan ovvol tamsulozin hidroxloridin
metabolitlori asason gliikkuronid vo ya sulfatlarla konyuqgasiyaya ugrayir.

Xaric olmasi

Dutasterid

Dutasteridin intensiv olaraq metabolizmo ugrayir. Insanlarda stasionar voziyyoto catanadok
0,5 mg/sutka dutasteridin oral gobulundan sonra gobul olunmus dozanin 1,0%-dan 15,4%-dok
(orta hesabla 5,4%-i) dutasterid soklindo nacislo xaric olunur. Qalan hissosi iso miivafiq olaraq
39%, 21%, 7% vo 7%-ni toskil edon dorman vasitasilo ilo olagoli maddodon ibarst boyiik
metabolitlor vo 6 kicik metabolitlor (har birinin payina 5%-don az diisiir) soklinds nacisls xaric
olunur.

Dutasteridin ¢ox az hissosi (dozanin 0,1%-don az1) doyisilmomis sokildo insan sidiyindo askar
olunur.

Terapevtik konsentrasiyalarda dutasteridin terminal yarimpargalanma dovrii 3-5 hoftodir.
Miialiconin dayandirilmasndan sonra 4-6 ay orzinds zordabda askar olunur (0,1 nanogram/mL-don
COX).

Zordabda az konsentrasiyalarda (3 nanoqram/mL-don az) dutasterid hom konsentrasiyadan asili
olan, hom do olmayan xaricolma yollar ilo siirotlo tomizlonir. 5 mq vo ya daha az birdofolik
dozalarda siiratlo xaric olunur vo yarimpargalanma dovrii qisa olub, 3-9 giin togkil edir.



Zordabda konsentrasiyasi 3 nanoqram/mL -don ¢ox oluqda, dutasterid osason xotti, doymamis
yolla yavas xaric olunur (0,35-0,58 1/saat), terminal yarimparcalanma dovri 3-5 hoftodir.
Terapevtik konsentrasiyalarda 0,5 mq/sutka dozanin tokrar istifadesinon sonra daha long klirens
iistiinliik toskil edir, imumi klirens xottidir vo konsentrasiyadan asili olmur.

Tamsulozin

Tamsulozinin yarimpargalanma dovrii 5-7 saatdir. Toqribon 10%-1 sidiklo doyisilmomis sokildo
xaric olunur.

Yashlar

Dutasterid

Dutasteridin farmakokinetikas1 vo farmakodinamikasi1 24-87 yasli 36 saglam kisi lizorindo, 5 mq
birdofalik dozanin gabulundan sonra dyranilmigdir. Dutasteridin tasirini oks etdiron AUC v Cmax
gostaricilorinini miixtalif yas qruplarinda miiqayisesi zamani statistik forq yox idi. 50-69 yas
qrupunda prostat vozinin xosxassali hiperplaziyast olan (PVXH) an ¢ox rast golindiyi kisilorin
daxil olundugu 70 yasdan yuxari yas qrupla miiqayisodo yarimparcalanma dovrii statistik olaraq
forqlonmirdi. Dorman vasitasinin DHT-1n azalmasi ilo 6ziinii gostoran tosirindo do yas qruplari
arasinda forq miisahido olunmurdu. Noticolor gostormisdir ki, dutasteridin dozasini yasa goro
korreksiya etmoya ehtiyac yoxdur.

Tamsulozin

Tamsulozin hidroxloridin {imumi tosirinin (AUC) vo yarimpar¢alanma dovriiniin ¢arpaz
todgiqatinin miiqayisosi gostormisdir ki, tamsulozin hidroxloridin farmakokinetik paylanmasi
cavan, saglam kisi kontlliilorlo miiqayisods yaslh kisilordo bir gqodor uzana bilor. Daxili klirens
tamsulozin hidroxloridin AAG ils birlosmosindon asili deyil, lakin yasla olagodar azalaraq, 20-32
yash soxslorlo miiqayisado 55-75 yash soxslords timumi ekspozisiyanin (AUC) 40% daha ytiksak
olmasina sobab olur.

Boyrak ¢atismazlig

Dutasterid

Boyrok catismazliginin dutasteridin farmakokinetikasina tosiri dyronilmomisdir. Lakin 0,5 mq
sabit dutasetrid dozasimmin 0,1%-don az hissosi sidiklo xaric olunur, buna gdéro do bdyrok
catismazlg1 olan xastolords dozanin korreksiyasina ehtiyac yoxdur.

Tamsulozin

Tamsulozin hidroxloridin farmakokinetikasi 6 nofar yiingiil-orta (30 < CLer< 70 mL/dog/1.73m?),
yaxud orta-agir doracali (10 < CLr< 30 mL/dog/1.73m?) bdyrak ¢atismazligi olan 6 nofards vo 6
saglam (CLc>90 mL/min/1.73m?) insanda miiqayiso olunmusdur. AAG ilo birlosma doracasindon
asilt olaraq tamsulozin hidroxloridin {imumi plazma konsentrasiyasinda forqin miisahido
edilmosino baxmayaraq, birlosmomis (aktiv) tamsulozin hidroxloridin konsentrasiyasi, homginin
daxili klirens demok olar ki, doyismomisdir. Buna goéra do boyrok catismazligi olan xastolordo
tamsulozin hiroxloridin kapsulasinin dozasinda korreksiyaya ehtiyac yoxdur. Buna baxmayaraq
terminal morholodo bdyrok catismazlgi olan (CLa< 10 mL/dog/1.73m?) xostolor todqiq
olunmamigdir.

Qaraciyar ¢atismazligt

Dutasterid

Qaraciyor c¢atismazliginin dutasteridin farmakokinetikasina tosiri dyronilmomisdir (bax Xiisusi
gostoriglor va ehtiyat tadbirlori bolmasina). Dutasterid intensiv olaraq metabolizmo ugradigi {i¢iin,
qaraciyor catismazligi olan xostolordo ekspozisiyasi da yiiksok ola bilar.

Tamsulozin

Tamsulozin hidroxloridin farmakokinetikas1 8 nofor orta dorocoli qaraciyor disfunksiyasi olan
(Cayld-Pyu klassifikasiyasi: Avo B darocesi) va 8 nofor saglam soxsdo miiqayiso edilmisdir. AAG
ilo birlosmo dorocosinin doyismosi noticosinde tamsulozin hidroxloridin plazmada {imumi
konsentrasiyasinda doyisikliyin miisahido olunmasina baxmayaraq, daxili klirensindo yiingiil
doyisiklik (32%) istisna olmaqla, birlosmomis (aktiv) tamsulozin hidroxloridin konsentrasiyasinda
nozora ¢arpacaq doyisiklik miisahido olunmamisdir. Buna goro do orta dorocoli garaciyor



disfunksiyasi olan xostolordo tamsulozin hidroxloridin dozasinin korreksiyasina ehtyac yoxdur.
Agir dorocali garaciyar disfunksiyasi olan xostolords tamsulozin hidroxlorid todqiq olunmamisdir.
Klinikayaqadarki tahliikasizlik malumatlar

DUODART 1la bagh klinikaya qodor todgiqatlar aparilmamisdir. Dutasterid vo tamsulozin
hidroxlorid ayri-ayriligda heyvanlar iizorindo toksiklik testlori ilo genis dyronilmisdir, naticalor 5
alfa-reduktaza inhibitorlar1 vo a-adrenoblokatorlarin molum farmakoloji tosirlorine uygundur.
Asagidaki molumatlar hor bir komponent haqqinda ayri-ayriligda verilon molumatlara ssaslanir.
Karsinogenez, mutagenez

Dutasterid vo tamsulozin hidroxlorid in vitro va in vivo soraitdo aparilan genis diapazonlu
testlordo heg bir genotoksiklik gdstormomisdir.

Dutasterid

Sicovullar iizerinds aparilan karsinogenlik {izro todqiqatlarda ytliksok dozalarda (klinik tesirin 158
misli godor) dutasterid xayalarda xosxassoli interstisial sis hiiceyrolorinin artmasina sobob
olmugdur. Lakin sicovullarda interstisial hiiceyralorin hiperplaziyasi vo adenomanin omalo
golmosinds istirak etdiyi ehtimal olunan endokrin mexanizmlorin insanlarla olagosi yoxdur.
Sicanlar lizorindo aparilan karsinogenlik todqigatinda sis profilino klinik oshomiyyot kosb edon
tosir olmamigdir.

Tamsulozin

Sicanlar vo sigovullar iizorindo aparilan karsinogenlik todqigatlarinda tamsulozin hidroxlorid
disilordo siid vozisi toxumasinin proliferativ doyisikliklorinin artmasina sobob olmusdur. Bu
naticolorin hiperprolaktinemiya ilo olagodar olmasi ehtimal olunur vo yalmiz yiiksok dozada bas
verir, klinik ohomiyyat kosb etmir.

Reproduktiv toksikologiya

Dutasterid

Dutasterid erkok sicovullarda fertilliyin geriyoddnon azalmasina sobab olur. Bu, 5 alfa-reduktaza
inhibisiyasinin olavo reproduktiv {izvloro farmakoloji tesiri ilo olagadardir. Bu tosirin klinik
ohomiyyoto malik olmadigi hesab edilir, belo ki spermatozoidlorin omolo golmosing,
konsentrasiyasina vo ya horokatliliyina tosir etmirdi.

Oral yolla dutasterid alan sicovul vo dovsanlarin erkok dollerinde xarici cinsiyyat iizvlorindoe
feminizasiya qeydo alinmisdir. Lakin hamilo Rezus meymunlarina embriofatal inkisaf dovriinde
2010 nanoqram/heyvan/sutka dozaya qador dutasteridin venadaxili yeridilmosi ana va dol {igiin
olava toksikliys sabob olmamisdir. Bu doza ¢okisi 50 kq olan qadina dutasteridlo miialico alan
kisinin 5 mL spermasinin tasirine borabar (100% absorbsiyani nazars alaraq), potensial maksimal
giindalik dozanin on az 186 mislina (nanoqram/kq ssasinda) uygundur.

Tamsulozin

Tamsulozin hidroxloridin yiliksok dozalar1 erkok sigovullarda ferilliyin geriyo donon azalmasina
sobab olmugdur. Bu tosirin spermanin torkibinin vo ya eyakulyasiyanin pozulmasi ilo slagodar
olmasi ehtimal olunur. Tamsulozinin spermatozoidlorin sayma vo ya funksiyasina tosiri todqiq
edilmomisdir.

Tamsulozinin hidroxloridin hamils sicovullara vo dovsanlara terapevtik dozadan yiiksok dozada
toyini dolo zororli tosir gostormomisdir.

Klinik tadqgiqatlar

Asagidaki molumatlar dutasterid vo tamsulozinin ayri-ayriliqda, yaxud yanasi toyini zamani alinan
molumatlara uygundur.

AVODART 0,5 mg/sutka, tamsulozin 0,4 mgq/sutka vo ya AVODART 0,5 mg vo 0,4 mq
tamsulozinin birgo toyini prostat vozisi bdyilimiis (30 cc-yo borabor vo ya boyiik) 4844 kisi
iizorinds ¢oxmorkazli, ikili kor, paralel qrup todqiqatinda 4 il orzindo Syronilmisdir.

2 illik mialico miiddotindo effektivliyin osas son nodqtoesi olamaotlorin prostat vozinin
simptomlarinin beynolxalq skalasina goro (IPSS) baslangic gdstoriciloro nisboton yaxsilasma
soviyyesi gotiiriilmiigdiir. Tamsulozin va dutasteridin yanasi istifadosi, bu dorman vasitolorinin
ayri-ayriliqda istifadesino nisbaton simptomlara daha yaxsi tosir etmisdir. 2 il orzinds yanasi



miialicodon sonra simptomlar skalasinda baslangic gdostoriciloroa nisbaton -6,2 vahido qodor
statistik ohomiyyat kosb edon yaxsilagma miisahido olunmusdur. Simptomlarin yaxsilasmasinin
orta korreksiya olunmus gostoricisi AVODART {igiin -4,9 vahid, tamsulozin {igiin iso -4,3 vahid
toskil edir.

Baslangic gostoriciyo nisboton axin siirotinin korreksiya olunmus orta gostoricisi kombinasiya
ticlin 2,4 ml/san, AVODART {i¢iin 1,9 ml/san vo tamsulozin {igiin 0,9 ml/san olmusdur. Baslangic
soviyyo ilo miiqayisodo prostat vozinin xosxassali hiperplaziyasina tosir indeksinin (BII)
yaxsilasmasinin orta korreksiya olunmus gostoricisi kombinasiya olunmus terapiya iiclin -2,1
vahid, AVODART 1igiin -1,7 vahid vo tamsulozin ii¢lin -1,5 vahid idi. Axin siiroatinds vo BII-do bu
yaxsilasma hor iki preparatla monoterapiya alan qrupla miiqayisade kombinasiya olunmus
terapiya alan qrupda statistik cohoatdon daha shomiyyatli idi.

Prostat vozinin iimumi hacminin vo ke¢id zonanin hacminin azalmasi tamsulozinlo monoterapiya
alan qrupa nisbaton, kombinasiya olunmus miialico alan qrupda daha g¢ox statistik shomiyyato
malik idi.

4 illik miialicodon sonra effektivliyin ilkin son ndqtesi ilk dofo koskin sidik longimasinin
yaranmasi vo ya PVXH (prostat vozinin xosxassoali hiperplaziyasi) ilo slagodar corrahi miidaxiloya
godor olan vaxt idi. 4 il terapiyadan sonra tamsulozinlo monoterapiya ilo miigayisado,
kombinasiya olunmus terapiya koskin sidik longimasi vo ya PVXH ilo olagodar corrahi miidaxilo
riskini ohamiyyatli dorocods azaltmisdir (riskin 65,8% azalmast p < 0,001 [95% CI 54,7% -
74,1%]). 4 ildon sonra kaskin sidik loangimasi vo ya PVXH ils olagadar corrahi amoliyyatlarin
rastgolms tezliyi kombinasiya olunmus terapiya alan qrupda 4,2% vo tamsulozin olan qrupda
11,9% (p<0.001) toskil etmisdir. AVODART-la monoterapiyaya nisboton kombinasiya olunmus
terapiya koskin sidik longimasi vo PVXH ils slagoadar corrahi amaliyyatlarin riskini 19,6% azaldir;
qruplar arasinda forq ohomiyyatli deyildi (p=0,18 [95% CI -10,9-41,7%]). 4 ildon sonra koskin
sidik longimosi vo PVXH ilo olagodar corrahi omoliyyatlarin rastgolmo tezliyi kombinasiya
olunmus terapiya ii¢lin 4,2% vo AVODART {igiin 5,2% toskil edirdi.

Klinik progres simptomlarin pislosmasi (Prostat vozi simptomlarinin beynoslxalq skalasi - IPSS),
PVXH ilo olagodar koskin sidik longimosi hallari, sidik saxlamamazligi, sidik yollarinin
infeksiyalar1 vo boyrok catismazliginin vohdati ilo xarakterizo olunur. 4 ildon sonra Tamsulozinlo
miiqayisads kombinasiya olunmus terapiya klinik proqgresin siiratini statistik cohatdon shomiyyatli
dorocodo azaltmisdir (p<0,001, riskin 44,1% azalmasi [95 % CI: 33,6- 53,0%]). Kombinasiya
olunmus terapiya, tamsulozin vo AVODART {igiin klinik proqresin siirati miivafiq olaraq 12,6%,
21,5%, va 17,8% toskil edir.

Baslangic gostaricilora nisbaton simptomlar skalasinda (IPSS) yaxsilagsmanin statistik shomiyyato
malik orta korreksiya olunmus gostoricisi 2-4 il saxlanirdi. Simptomlar gkalasinda yaxsilagsmanin
orta korreksiya olunmus gostoricisi kombinasiya olunmus terapiya ti¢iin -6,3 vahid, AVODART la
monoterapiya li¢iin -5,3, tamsulozinlo monoterapiya li¢iin iso -3,8 vahid olmusdur.

4 illik miialicodon sonra baslangic gostoricolorlo miigayisodo axin siirotindo yaxsilagsmanin orta
korreksiya olunmus gostaricisi (Qmax) kombinasiya olunmus terapiya li¢iin 2,4 ml/san, AVODART
iiclin 2,0 ml/san vo tamsulozin ti¢iin 0,7 ml/san olmusdur. 6-c1 aydan 48 ci aya godor (p<0,001)
hor 6 aydan bir giymotlondirmo zamani tamsulozinlo terapiya ilo miigayisodo kombinasiya
olunmus terapiyada Qmax-1n baglangic gostoricilorino nisboton yaxsilagsmasinin orta korreksiya
olunmus gostoricisi statistik cohotdon daha ohomiyyotli idi. AVODART ilo miigayisodo
kombinasiya olunmus terapiya zamani Qmax-in baslangic gostoricilora nisboton yaxsilagmasinin
korreksiya olunmus orta gostoricisindo statistik ohomiyyatli forq nozoro carpmirdi (48 ci ayda
p=0,050).

4 ildon sonra BII saglamliq gostericilorinin vo PVXH ilo bagh Saglamliq Statusunda (BHS)
yaxsilasmaya gOro kombinasiya olunmus terapiya tamsulozinlo vo ya AVODART ilo
monoterapiyaya nisbaton nazoro ¢arpacaq doracado iistiin idi (p<0,001). Baslangic gostoricilora
nisboton Bll-nin yaxsilasmasinin korreksiya olunmus orta gostoricisi kombinasiya ii¢lin -2,2
vahid, AVODART 1igiin -1,8, tamsulozin ii¢lin -1,2 vahid olmusdur. Baslangic gostoricilora



nisboton BHS-1n yaxsilagsmasinin korreksiya olunmus orta gostoricisi kombinasiya iigiin -1,5
vahid, AVODART fi¢iin -1,3, tamsulosin {i¢lin -1,1 vahid olmusdur.

4 illik mialicadon sonra prostat vozinin imumi hocminds vo araliq zonanin hocmindo azalma
tamsulozinlo monoterapiyaya nisboton kombinasiya olunmus terapiya zamani statistik cohotdon
daha shomiyyatli idi.

Dutasterid

0,5 mg/sutka Dutasterid vo ya plasebo tosiri prostat vozisi boylimiis (30 cc-don ¢ox) 4325 kisi
iizorindo ilkin effektivlik tizro 2 illik 3 ¢oxmorkozli, plasebo nozaratli, ikili kor todqiqatda
Oyranilmigdir.

Plasebo ilo miiqayisads dutasterid PVXH olan kisilords koskin sidik longimasi (AUR) va carrahi
omoliyyata ehtiyac riskini azaldaraq, eyni zamanda asag1 sidik yollarinin simptomlarmi (LUTS),
sidik axininin maksimum siiratini (Qmax) v prostat vazinin hacmini statistik cohatdon shamiyyatli
daracads yaxsilagdiraraq xastaliyin proqressivlesmasini miialice edir vo qarsisini alir. LUTS, Qmax
vo prostat vozinin hocmindo bu yaxsilasma 24 ay orzindo miisahido edilir, LUTS vo Qmax-1n
yaxilagsmasi a¢iq genis todqiqatlarda ndvbati 2 il arzindo do davam edir. Bundan olava, ndvbati 2 il
orzindo ag1q, genis todqiqatlarda prostat vozinin hacminin azalmasi miisahido olunurdu.

Urak catismazhigi

PVXH olan kisilordo AVODART vo tamsulozinin yanast toyini, yaxud AVODART va
tamsulozinlo monoterapiya zamani 4 illik miiqayisodon sonra (CombAT todqigati) kombinasiya
olunmus qrupda (14/1610, 0,9%) monoterapiya qrupuna nisbaton lirok catismazliginin rastgalmo
tezliyi daha yiiksok idi: AVODART, 4/1623 (0,2%) va tamsulozin, 10/1611, (0,6%). ilk iirok
catismazliginin omolo golmo vaxti {i¢lin nisbi riskin giymotlondirilmoesi kombinasiya olunmus
terapiya licin AVODART ilos monoterapiya ilo miiqayisads 3,57 [95% CI 1,17, 10,8] va
tamsulozinlo miiqayisads 1,36 [95% CI 0,61, 3,07] idi.

[lkin PSA soviyyesi 2,5-10,0 ng/ml olan vo prostat vozinin xorgongino goro biopsiya noticosi
neqativ olan, 50-75 yash 8231 kisi iizorindo aparilan 4 illik dutasteridlo plasebonu miigayiso edon,
kimyavi profilaktika tadqiqatinda (REDUCE todqiqati) ilk tirok ¢atigmazligi hadisasi ti¢lin nisbi
riskin 1,91 [95% CI 1,04, 3,50] hesablanmasina goro plasebo ilo miiqayisado (16/4126, 0,4%)
AVODART alan (30/4105, 0,7%) soxslords lirok ¢atismazliginin rastgolma tezliyi daha yiiksok idi.
Yanas1 olaraq alfa blokatorlar istifadasinin retrospektiv analizinds dutasteridlo alfa blokatorlari
yanagi istifado etmoyon soxslorlo miiqayisado, AVODART va alfa blokatorlar istifado edon
soxslordo (12/1152, 1,0%) iirok c¢atismazliginin rastgalmo tezliyi daha yiiksokdir: alfa
blokatorlarsiz, yalmiz AVODART (18/2953, 0.6%), plasebo vo alfa blokator (1/1399, <0,1%),
yalniz plasebo (15/2727, 0,6%). Dutasteridlo (toklikdo vo ya alfa blokatorla kombinasiyada) tirok
catismazligi arasinda sobob-notico olaqosi miioyyon edilmomisdir (bax Xiisusi gostoriglor va
ehtiyat tadbirlari bolmasina).

Prostat vazinin xar¢angi va yiiksak daracali siglor

[lkin olaraq prostat vozi xor¢ongine gdro biopsiya noticasi neqativ olan vo PSA 2,5-10,0 ngq/mL
olan, 50-75 yash 8231 kisido plasebo vo AVODART-1n 4 il arzindo miiqayisasi zamani (REDUCE
todqgiqati) 6706 nofordo Qlison skalasina osason doroaconi miioyyon etmok iigiin prostat vozinin
nazik iyno biopsiyasinin noticolori oldo edilmisdir. Todqiqatda 1517 nofordo prostat vozinin
xor¢ongi diagqnozu qoyulmusdur. Hor iki miialico qrupunda biopsiya ilo toyin olunan prostat
vozinin xor¢onginin doracasi asagi idi (Qlison 5-6). Qlison 7-10 xor¢onginin rastgolmo tezliyindo
forq yox idi (p=0,81).

Qlison gkalas1 ilo 8-10 balliq prostat vozinin xor¢onginin ratgolmo tezliyi AVODART qrupunda
(n=29, 0,9%), plasebo qrupuna nisbaton (n=19, 0,6%) daha yiiksok idi (p=0,15). 1-ci va 2-ci ildo
Qlison skalasi ilo 8-10 balliq prostat vozinin xor¢ongi ilo olan soxslorin say1 AVODART qrupunda
(n=17, 0,5%) va plasebo qrupunda (n=18, 0,5%) eyni idi. 3 vo 4-cii illordo AVODART qrupunda
(n=12, 0,5%) plasebo qrupu ilo miiqayisade (n=1, <0,1%) Qlison skalas1 ilo 8-10 balliq prostat
vazinin xar¢onging daha ¢ox rast golinirdi (p=0,0035). Prostat vozinin xor¢onginin yaranmast riski
olan kisilords dutasteridin 4 ildon ¢ox tasiri haqqinda malumat yoxdur. Qlison gkalasi ilo 8-10 bal



olan prostat vozisinin xor¢ongi diaqnozu ilo soxslorin faiz nisbati todqiqatin vaxt periodlarinda (1-
2 ciil vo 3-4 cii il) AVODART qrupunda sabit qalmigdir (har period {i¢iin 0,5%), plasebo qrupunda
189 3-4 cii illorde bu soxslorin say1 lci vo 2 ci ilo nisbaton azalmisdir (miivafiq olaraq <0,1% va
0,5%). Protokolla miioyyon edilmis biopsiyalarin aparilmadigi vo prostat vozinin xor¢ongi
diagnozu yalniz sobobli aparilan biopsiyaya osaslanan 4 illik PVXH todqiqatinda (CombAT)
Qlison skalast ilo 8-10 bal olan xorcongin rastgolmo tezliyi AVODART {igiin (n=8, 0,5%),
tamsulozin tg¢iin (n=11, 0,7%) vo kombinasiyali terapiya ii¢iin (n=5, 0,3%) idi (bax Xiisusi
gostarislar va ehtiyat tadbirlori bolmasina).

Ohali iizorinds aparilan epidemioloji todqiqatin naticasi (n=174,895) gostormisdir ki,
PVXH/LUTS miialicesi ii¢iin alfa-blokatorlarin istifadesinden forqli olaraq, 5-ARI-nin istifadasi,
prostat vozi xar¢ongindan Oliim riski ils assosiasiya olunmur (miiqayisoli risklora gdra korreksiya
olunmus zorar nisbati: 0,85, 95% CI 0,72, 1,01). Oxsar naticolor Ingiltorado prostat vozi xor¢ongi
olan kisilor {izorindo aparilan epidemioloji todgiqatda (n=13,892) olds edilmisdir (5-ARI istifads
edonlorlo miigayisodo istifado etmoyonlordo prostat vozi xorgongindon Oliim ii¢lin korreksiya
olunmus zoror nisbati: 0,86; 95% CI 0,69, 1,06). Health Professional’s Follow-up Study
(n=38,058) adlanan prospektiv kohort todqiqatinda da miioyyon edilmisdir ki, 5-ARI istifadasi
6liimo sabab olan prostat vazi xargongi ilo alagodar deyil (korreksiyaolunmus zorar nisbati (0,99;
95% CI 0,58, 1,69).

Prostat spesifik antigenina (PSA) va prostat vazi xarganginin tayin edilmasina tasirlori

REDUCE tadgigatinda prostat vozi xor¢ongino gora biopsiya naticosi monfi vo ilkin PSA 2,5-10,0
ng/mL olan xostolordo AVODART-1a miialicodon 6 ay sonra xostolor arasinda genis variabelliklo
(standart meyllilik 30%) zordabda PSA nin orta gdstaricilorinin toqribon 50% azalmasina sobab
olmusdur. 6 aydan sonra PSA-nin azalmas1 todqigat zamani biposiya ilo toyin olunan prostat vozi
xorgongi inkisaf edon vo etmoyon kisilor arasinda eyni idi (bax Xiisusi gostarislor va ehtiyat
tadbirlari bélmasina).

Stid vazisi xar¢anginin rastgalma tezliyi

AVODART la monoterapiya alan PVXH olan 3374 xosto iizorindo aparilan klinik todqiqatda
AVODART-1a miialico alan kisilordon 2 noforinds siid vozisi xor¢ongi omolo golmisdir, onlardan
birindo 10 hoftodon sonra, digorindo iso 11 aydan sonra vo 1 halda plasebodan sonra xorgong
miisahido olunmusdur. PVXH va prostat vazinin xorgangine gora ilkin biopsiya noticosi monfi
olan, ilkin PSA gostaricisi 2,5-10 ng/mL olan, 50-75 yashi 8231 nofor kisi iizerindo aparilan,
AVODART fgiin 17489 “pasiyent-il” vo AVODART tamsulozin kombinasiyas1 iiclin 5027
pasiyent-il tosirini tomin edon ndvbati klinik todqiqatlarda heg bir miialico qrupunda siid vozisi
xar¢ongi hallar1 hagqinda molumatlar geyds alinmamisdir.

Biri ABS-da (n=339 siid vozisi xor¢ongi hallar1 vo n=6,780 nazarot qrupu), digori Ingiltorado
(n=398 siid vozisi xor¢ongi vo n=3,930 nozarat qrupu) aparilan tibb is¢ilorinin molumatlarina
osaslanan, iki vaziyyat nozaratli epidemioloji todgiqatlarda gostorilmisdir ki, 5 ARI-nim istifadosi
kisilordo slid vozisi xor¢onginin yaranma riskini artirmir (bax Xiisusi gostorislor va ehtiyat
tadbirlori bolmasina). 1k todqiqatdan alman noticolor kisilordo siid vozisi xorcongi ilo miisbot
olagoni miioyyon etmomisdir (siid vozisi xorgongi diaqnozu qoyulana qodor > 1il istifado {igiin
nisbi risklor < 1 il istifads ilo miigayise edilmisdir: 0,70: 95% CI 0,34, 1,45). Ikinci todqigatda 5-
ARI istifadosi ilo olaqodar siid vozisi xor¢onginin yaranma ehtimalinin, bu preparatlar1 istifado
etmodon yaranma ehtimalina nisboti 1,08: 95% CI 0,62, 1,87) olmusdur.

AVODART-1n uzun middatli istifadasi ilo kisilords siid vazisi xor¢onginin yaranma riski arasinda
olago miisyyon edilmomisdir.

Tamsulozin

Tamsulozin prostat vozi vo sidik kanalinda saya ozololorin tonusunu azaldaraq, belsliklo do
obstruksiyani aradan gotiirorok, maksimal sidik axinini siirstlo (ilk hoftadon baslayaraq) artirir. O,
hamginin qiciglanma vo obstruksiya kimi simptomlar kompleksini yaxsilasdirir. Bu simptomlarin
omolo galmasinds sidik kisasinin geyri-stabilliyi va asagi sidik yollarinin saya azalolorinin tonusu
miihiim rol oynayir.



Istifadasino gostorislor

DUODART simptomlar ylingiillogdirorak, prostat vozinin 6l¢iisiinii kigildorak, sidik axininin
sirotini  yaxsilagdiraraq, koskin sidik longimosi riskini (AUR) vo PVXH ilo bagl corrahi
omoliyyata ehtiyaci azaldaraq prostat vozinin xosxassali hipeplaziyasini (PVXH) miialico edir vo
yaranmasinin qarsisini alir.

Oks gostarislor

DUODART dutasterido, digor 5-alfa reduktaza inhibitorlarina, tamsulozin hidroxlorido vo ya
preparatin digoer komponentlorine qarst hiperhossasligi olan xostolordo oks gostorisdir (bax
Komoakg¢i maddalarin siyahisina).

DUODART-1n qadin vo usaqlarda istifadosi oks gostorisdir (bax Hamilalik va laktasiya dovriinda
istifadasi b6lmasina).

Xiisusi gostorislar vo ehtiyat todbirlori

Prostat vazinin xargongi

Ilkin olaraq prostat vozinin xorcongino gdro biopsiya noticosi neqativ olan vo ilkin PSA
2,5 ng/mL-10,0 ng/mL olan, 50-75 yaslt 8000 kisi lizorinds aparilan 4 illik todqiqatda (REDUCE
todqgiqat1) 1,517 kisido prostat vozinin xorgongi diagqnozu qoyulmusdur. 4VODART qrupunda
(n=29, 0,9%) plasebo qrupu ils miigayisads (n=19, 0,6%) Qlison skalas1 ilo 8-10 balliq prostat
vozi xor¢onginin rastgolmo tezliyi daha yiiksok idi. Qlison skalasi ilo 5-6 vo ya 7-10 bal olan
prostat vozi xor¢onginin rastgolmo tezliyi artmamusdir. AVODART ilo prostat vozinin yiiksok
dorocoli xorgongi arasinda sobob notico olagosi miioyyon edilmomisdir. Rogomloro goro
disbalansin klinik ohomiyyati molum deyil. DUODART qobul edon kisilor PSA testi do daxil
olmaqla, prostat vozinin xor¢onginin yaranma riskino goro miintozom olaraq miayino
olunmalidirlar.

AVODART-1n kimyovi profilaktika moagsadils istifado olundugu todqiqatdaki (REDUCE) xostolor
iizorindo olavo 2 illik miisahido zamani prostat vozi xorgonginin rastgolmo tezliyi asagi idi
(dutasterid [n=14, 1,2%] va plasebo [n=7, 0,7%]), Qlison skalasina goro 8-10 balliq prostat vozi
xorgongi agkar edilmomisdir.

Kimyovi profilaktika todgiqatinda digoer 5-ARI-in (finasterid) uzun miiddeatli miisahidesi (18 ilo
godor) zamani limumi sag qalma tezliyindo (HR 1,02, 95% CI 0,97-1,08), yaxud prostat vozi
xarcongi diaqnozu qoyuldugdan sonra sag qalma tezliyinde (HR 1,01, 95% CI 0,85-1,20)
finasterid va plasebo qruplar1 arasinda nazars garpacaq forq miisahids olunmamigdir.

Prostat spesifik antigen (PSA)

PSA-nin konsentrasiyasi prostat vozi xar¢onginin toyin edilmasi ligiin skrininq prosesinin miihiim
komponentidir. DUODART la miialicodon 6 ay sonra PSA-nin zordabda orta soviyyosi toqribon

50% asag diisiir.
DUODART qabul edon xastolordo miialicodon 6 ay sonra PSA-nin yeni ilkin gostoricisi toyin
olunmalidir. Bundan sonra PSA gostoricilorini miintozom yoxlamaq tdvsiyo olunur.

DUODARTIa miialico orzindo PSA-nin soviyyasinin on agagi gostoriciyo nisboton artmasi prostat
vozi xar¢gonginin mdévcud olmasina, yaxud DUODARTIa miialicoys riayat edilmodiyino isaro edo
bilor. Bu gostoricilor hotta 5-ARI qobul etmoyon kisilor ii¢iin normal diapazonda olsa belo,
diqgoetlo qiymatlondirilmoalidir (bax Klinik tadgigatlar). DUODART qobul edon pasiyentlordo
PSA gostoricilorini qiymatlondirorkon miiqayiss ii¢iin ilkin gdstoricilor nozors alinmalidir.

Yeni ilkin gostorici toyin edildikdon sonra DUODART la miialico PSA-nin prostat vozi
xar¢ganginin diagnozunun qoyulmasti ii¢iin istifado olunmasina mane olmur.

Miialiconi dayandirdigdan 6 ay sonra zordabda timumi PSA-nin soviyyosi ilkin gostoriciyo
qayidir.



Sorbast timumi PSA-nin soviyyasi hotta DUODART 1n tasiri ilo do sabit qalir. ©gor hokim sorbost
PSA-n1 DUODART qoabul edon kisilordo prostat vozinin xor¢onginin toyinindo istifads edirso, bu
gostaricinin korreksiyasina gorok yoxdur.

DUODART la miialicoye baslamazdan ovvel vo daha sonra miintozom olaraq prostat vozi
xargonginin digor miiayino lisullari ilo birlikde, barmaqla rektal miiayins do aparilir.
Kardiovaskulyar sistema alava tasirlor

Iki 4 illik klinik todgiqatlarda 4VODART vo alfa blokator kombinasiyasi, xiisusilo tamsulozin
qobul edon soxslords iirok ¢atismazligina, (qeyds alinan hallarin asas hissasi iirok catigmazligi vo
durgunluq irok c¢atismazligl) kombinasiya qobul etmoyon soxsloro nisboton daha g¢ox rast
golinirdi. Bu iki todqiqatda {irok ¢atismazliginin rastgolms tezliyi asagi idi (<1%) vo todqiqatlar
arasinda naticolor doyiskon idi. Heg¢ bir todqiqatda tlirok-damar sistemi ilo bagli slava tosirlorin
rastgolmo tezliyi arasinda disbalans miisahido olunmamisdir. AVODART (toklikdo vo ya -
adrenoblokator ilo kombinasiyada) vo iirok ¢atismazligi arasinda sobob-notico olagosi miioyyon
edilmomisdir (bax Klinik tadgiqatlar).

AVODART-n istifadasi ilo olagodar kardiovaskulyar risklorin omolo golmosini todqiq edon 12
randomizs olunmus, plasebo vo ya miiqayisoli nozaratli klinik todqiqatlardan ibarat meta analizdo
(n=18,802) iirok c¢atismazligi (RR 1,05; 95% CI 0,71, 1,57), koskin miokard infarkt: (RR 1,00;
95% C1 0,77, 1,30), yaxud insult (RR 1,20; 95% CI 0,88, 1,64) riskinin artmasinda ardicil statistik
ohomiyyat dastyan artma miisahido edilmomisdir.

Stid vazisi xargongi

Klinik todqiqatlarda vo post-marketing dovriindo AVODART qobul edon kisilordo nadir hallarda
siid vozisi xorgongi haqqinda molumatlar geydo alinmisdir. Buna baxmayaraq, epidemioloji
todqiqatlar gostormisdir ki, 5-ARI-in istifadosi zamani kisilordo siid vozisi xor¢gonginin yaranma
riski artmamigdir. Darman vasitosini toyin edon hokim xastoys siid vozisi toxumasinda hor hansi
bir doyisiklik, masolon gabariqliq vo ya siid vozisi gilosindon hor hansi axinti gérdiikdo dorhal
molumat vermayi tovsyo etmolidir.

Hipotoniya

Digor ai-adrenoblokatorlarin istifadesinde oldugu kimi tamsulozinlo do mialico alan xostolordo
ortostatik hipotoniya bag vero bilor, nadir hallarda iso bayilma ilo naticalona bilor. DUODARTIa
miialicoys baslayan xastolors ortostatik hipotoniyanin ilk alamatlorinds simptomlar kegona qodar
(basgicallonma vo ya vertiqo) oturmaq vo ya uzanmagq tovsiyo olunmalidir.

a-Adrenoblokatorlar, homginin tamsulosin PDES5 inhibitorlar1 ilo birlikdo toyin olunduqda
ehtiyatli olmagq tovsiyo olunur. a-Adrenoblokatorlar vo PDES inibitorlar1 vazodilatatorlar olub gan
tozyiqini asag1 sala biler. Bu iki qrupdan olan derman vasitalorinin birlikds tayini simptomatik
hipotoniyaya sobob ola bilor (bax Digar dorman vasitalori ila garsiligh tasiri bolmasina).
Imoaliyyatdaxili Atonik Qiizehli Qisa Sindromu

Omoliyyatdaxili Atonik Qiizehli Qisa Sindromu (IFIS, kigik babak sindromunun novii) tamsulozin
ds daxil olmagla ai-adrenoblokatorlarla miialica alan bazi xastolords katarakta omoliyyati zamani
miisahido olunmusdur. IFIS amoliyyat zaman1 vo omoliyyatdan sonra gozdos agirlagmalarin riskini
artira bilor.

Omoliyyatdan dnco miiayino zamani katarakta {izro corrah vo oftalmoloji heyat omoliyyat zamani
IFIS-in yaranacagi toqdirdo miivafiq todbirlorin tomin edilmosino omin olmaq tigiin, katarakta
omoliyyatina hazirlanan xostonin DUODARTIa miialico alib-almadigini nozoro almahidirlar.
Katarakta omoliyyatindan 1-2 hofto ovvol tamsulozinin istifadosinin dayandirilmasi tok-tok
hallarda faydali olmusdur, lakin omoliyyatdan ovvol miialiconin dayandirilmasimin faydasi vo
miiddoati holo tam miisyyon edilmomisdir.

Kapsullarin méhtaviyyatinin sizmast

Dutasterid doridon sorulur, buna goéro do gadinlar vo usaqlar mohtoviyyati sizan kapsullarla
tomasdan ¢okinmalidirler. ©gor sizan kapsullar doriys toxunarsa, toxunan saha derhal sabun va su

ilo yuyulmalidir (bax Hamilalik va laktasiya dévriinda istifadasi bolmasina).
CYP3A44 va CYP2D6 inhibitorlar



Tamsulozin hidroxloridin giiclii CYP3A4 inhibitorlar1 (mosolon ketokonazol), yaxud daha az
doracado giiclii CYP2D6 (paroksetin) ilo birlikdos istifadosi tamsulozinin tosirini artira bilor (bax
Digar dorman vasitalari ilo qarsiligh tasiri bélmasina). Bu sobabdon do tamsulozin hidroxlorid
giicli CYP3A4 inhibitorlar1 qobul edon xostolora tdvsiye olunmur, homg¢inin orta dorocali
CYP3A4 inhibitorlar1 (mosalon eritromisin), giiclii vo orta doracali CYP2D6 inibitorlari, CYP3A4
vo CYP2D6 inhibitorlarinin kombinasiyasini qobul edon, yaxud CYP2D6 metabolizmi zsif olan
xastolords ehtiyatla toyin olunmalidir.

Qaraciyar ¢atismazligt

Qaraciyor catismazliginin dutasteridin farmakokinetikasina tosiri dyronilmomisdir. Dutasteridin
metabolizmi intensiv oldugu {igiin vo yarimpargalanma dovrii 3-5 hofto oldugu iiclin garaciyor
xostoliklori olan pasiyentloro DUODARTIn toyini zaman ehtiyatli olmaq lazimdir (bax Istifads
qaydasi va dozasi va Farmakokinetika bolmalarina).

Digar dorman vasitalori ilo qarsihqh tasiri

DUODART ilo diger dorman vasitolorinin qarsiligh tosiri barodo todqigatlar mdvcud deyil.
Asagida verilon malumat hor bir komponent ii¢lin ayriligda olan malumatlari ohato edir:
Dutasterid

Dorman vasitosinin in vitro soraitdo metabolizmi Oyronon todqiqatlar gostormisdir ki, dutasterid
P4so insan sitoxromunun CYP3A4 izofermenti vasitosilo metabolizmo ugrayir. Buna goro do
CYP3A4 inhibitorlarinin istiraki oldugda dutasteridin ganda konsentrasiyasi arta bilor.

II fazadan alinan moalumatlar géstormisdir ki, CYP3A4 inhibitorlari, masalon verapamil (37%) va
diltiazemin (44%) birlikdo toyini dutasteridin klirensini azaldir. Bunun oksi olaraq, amlodipin,
digor kalsium kanallarinin antaqonistlori ilo birlikdo dutasteridin toyini klirensi azaltmirdi.
CYP3A4 inhibitorlarinin istiraki ilo klirensin azalmasi vo noticods dutasteridin tosirinin artmasi
tohliikosizlik indeksi genis oldugu iiclin klinik ohomiyyst kosb etdiyi ehtimal olunmur (6 aya
godor xostoys tovsiyo olunan dozanin 10 dofoys qodor artiq doza), buna goérs do dozanin
korreksiyasina ehtiyac yoxdur.

In vitro soraitdo dutasterid P450 sitoxrom sisteminin CYP1A2, CYP2A6, CYP2E1, CYP2CS,
CYP2C9, CYP2C19, CYP2B6 vo CYP2D6 izofermentlori vasitosilo metabolizma ugramar.
Dutasterid in viro soraitdo Paso insan sitoxrom sisteminin dormanlari metabolizmo ugradan
fermentlorini inhiba etmir, homg¢inin in vivo soraitdo do sicovullarin va itlorin sitoxrom Paso
sisteminin CYP1A, CYP2B vo CYP3A izofermentlerini induksiya etmir.

In vitro tadgiqatlar1 gdstormisdir ki, dutasterid varfarin, asenokumorol, fenprokoumon diazepam
vo ya fenitoini plazma ziilallarindan sixisdirib ¢ixarmir, homginin bu birlosmolor do dutasteridi
cixarmir. Kisilordo dorman vasitolorinin qarsiliglt tosirini sinamaq {igiin istifado olunan
birlosmaloro tamsulozin, terazosin, varfarin, digoksin vo xolestiramin daxil edilmisdir. He¢ bir
klinik shamiyyato malik farmakokinetik vo ya farmakodinamik tosir miisahido edilmomigdir.
Digor birlosmolorlo qarsiligh tosirlor iizro spesifik todqgigatlarin aparilmamasina baxmayaragq,
genis III Faza todqgiqatlarinda istirak edon, dutasterid qobul edon soxslorin 90%-1 yanagi olaraq
digor dorman vasitolorindon do istifado edirdilor. Dutasteridin lipidoleyhino preparatlar,
angiotenzin-geviri¢i fermentin inhibitorlar1 (ACF), beta-adrenoblokatorlar, kalsium kanallarinin
blokatorlar, kortikosteroidlor, qeyri-steroid iltihabaleyhino preparatlar (QSIOP), fosfodiesteraza
Tip V inhibitorlar1 vo xinolon antibiotiklori birlikdo istifado olundugu todqiqatlarda klinik
ohomiyyat kosb edon alavo garsiligh tasirlor miisahido olunmamaisdir.

Tamsulozin

Tamsulozin hidroxloridin qan tozyiqini asagi salan bilon preparatlarla, masslon, anestetiklor,
PDES inhibitorlar1 vo digor alfa-1 adrenoblokatorlari ils istifadosi zamani nazari olaraq hipotenziv
tosirin gliclonmosi riski méveuddur. DUODART digor ai-adrenoblokatorlarla birlikde istifado
olunmamalidir.

Tamsulozin hidroxlorid vo ketokonazolun (giiclii CYP3A4 inhibitoru) yanasi toyini tamsulozinin
Cmax vo AUC gostaricilorinin  miivafiq olaraq 2,2 va 2,8 faktoru vasitasilo artmasina sobab olur.



Tamsulozin hidroxlorid vo proksetinin (giiclii CYP2D6 inhibitoru) yanasi toyini miivafiq olaraq
1,3 vo 1,6 faktoru vasitosilo tamsulozinin Cmax vo AUC gostaricilorinin artmasina sabob olur.
CYP2D6 metabolizmi zoif olan soxslorde, metabolizmi siiratli olan, lakin yanasi olaraq giiclii
CYP3A4 inhibitorlar1 qobul edon soxslordo oldugu kimi tesirin eyni doracods artmasi ehtimal
olunur. CYP3A4 vo CYP2D6 inhibitorlariin tamsulozin hidroxloridlo yanasi istifadesinin
tosirlori klinik olaraq giymaotlondirilmomisdir, lakin tamsulozinin tasirinin shomiyyatli doracado
artmasi ehtimal olunur (bax Xiisusi gostoriglor va ehtiyat tadbirlori bolmasina).

Tamsulozin hidroxlorid (0,4 mq) vo simetidinin (har 6 saatdan bir 400 mq, 6 giin orzindo) yanasi
istifadosi tamsulosin hidroxloridin klirensinin azalmasina (26%) vo AUC gdstoricisnin artmasina
(44%) sobab olmusdur. DUODART va simetidinin birgs tayini zamani ehtiyatl olmaq lazimdir.
Tamsulozin hidroxlorid ve varfarinin qarsiliqlt tesirlori iizra doqiq tadqiqat aparilmamisdir.
Mohdud sayda in vitro va in vivo tadqiqatlardan alinan noticalor doqiq natico ¢ixarmaga imkan
vermir. Varfarin va tamsulozin hidroxloridin birgs istifadesi zamani ehtiyatli olmaq lazimdir.
Tamsulozinin (0,4 mq 7 gin, daha sonra 0,8 mq 7 giin arzindo) atenolol, enalapril vo ya
nifedipindlo yanasi 3 ay orzindo istifado olundugu 3 todqiqatda heg bir garsiligli tosir miisahido
olunmamisdir; buna goro do bu dorman vasitolorinin DUODARTIa birgo istifadosi zamani
dozanin korreksiyasina ehtiyac yoxdur.

Tamsulozin hidroxloridin (0,4 mq/sutka, 2 giin, daha sonra 0,8 mq/sutka 5-8 giin) vo bir dofalik
dozada venadaxilino teofillinin (5 mq/kq) istifadesi zamani teofillinin farmakokinetikasinda heg
bir doyisiklik bas vermomisdir; bu sobabdon do dozanin korreksiyasina ehtiyac yoxdur.
Tamsulozin hidroxloridin (0,8 mqg/sutka) vo tok dozada vena daxilino furosemidin (20 mq) yanasi
toyini tamsulozin hidroxloridin Cmax vo AUC gostaricisinin 11-12% azalmasina sabab olmusdur,
buna baxmayaraq, bu doyisikliklor klinik ohomiyyato malik deyil vo doza korreksiyasina ehtiyac
yoxdur.

Uygunsuzluglar

Movceud deyil.

Hamildlik va laktasiya dovriinds istifadasi

DUODARTIn hamilolik, laktasiya vo fertilliyo tosirini Oyronon todqiqatlar aparilmamisdir.
Asagida gostorilon molumatlar har komponent iiciin ayriliqda verilmisdir.

Fertillik

Dutasterid

0,5 mq/sutka dozada dutasteridin spermanin xiisusiyyatlorino tosiri 18-52 yasl koniilliilords (n=27
dutasterid, n=23 plasebo), 52 hoftolik miialico dovriindo vo miialicodon sonra da 24 hoftolik
miigahido dovriinds todqiq edilmigdir. 52-ci hoftodos plasebo qrupunda ilkin gostoricilora nisbaton
doyisikliklorin korreksiyasindan sonra dutasterid qrupunda spermatozoidlorin imumi sayinda,
spermanin hacminds va spermatozoidlorin haraketliliyinds ilkin gostaricilora nisbaton orta azalma
faizi miivafiq olaraq 23%, 26% vo 18% toskil etmisdir. Spermanin konsentrasiyas: vo
morfologiyasinda doyisiklik olmamisdir. 24 hoftolik miisahidodon sonra dutasterid qrupunda
spermatozoidlorin imumi sayinda azalma ilkin gdstoricidon 23% az olaraq qalmisdir. Biitiin
miiddot orzindo spermanin istonilon parametrlorinin orta gostoricilorinin normal diapazonda
qalmasina vo avvalcadon miioyyon edilmis klinik shomiyyatli dayisiklik (30%) meyara uygun
olmamasina baxmayaraq, dutasterid qrupunda 2 nofordo 52 hofto arzindo spermatozoidlorin say1
ilkin gdstariciys nisbaton 90%-don artiq azalmisdir, sonraki 24 hofto miisahido orzinds gqismon
borpa olunmusdur. Dutasteridin spermanin xiisusiyyatlorino gostordiyi tasirin fordi olaraq xastonin
fertillik qabiliyyati li¢iin klinik shomiyyat kosb edib-etmomasi malum deyil.

Tamsulozin

Tamsulozin hidroxloridin spermatozoidlorin sayina vo funksiyasina tosirlori todqiq edilmomisdir.
Hamilalik

DUODART qadinlarda istifadasi oks gostorisdir.

Dutasterid



Dutasterid qadinlar {izorindo dyronilmomisdir, belo ki, klinikayaqodorki todqigatlar gostormisdir
ki, dutasteridin tosirino moruz qalan qadinlarda sirkulyasiya edon dihidrotestosteronun miqdarinin
azalmasi onlarin dasidig kisi cinsli d61ds xarici cinsiyyat lizvlorinin inkisafini longids biler.
Tamsulozin

Tamsulozin hidroxloridin terapevtik dozalardan yiiksok dozalarda hamils disi sicovullarda vo
dovsanlarda istifadosi dolo zararli tosir gostormomisdir.

Laktasiya

DUODARTIn qadinlarda istifadosi oks gostorisdir.

Dutasterid va ya tamsulozinin ana siidii ilo xaric olub-olmamasi malum deyil.

Nogqliyyat vasitalorini vo digar potensial tohliikoli mexanizmlari idarsetms qabiliyyatino
tasiri

DUODARTIn caldlik, haraki va kognitiv qabiliyyat tolob edon faaliyyatlorin yerina yetirilmasino
tosirini Oyronon tadqiqatlar aparilmamisdir. Buna baxmayaraq, xostoloro DUODART qobul
edorkon ortostatik hipotoniyanin simptomlarinin, masolon basgicollonmonin yarana bilocayi
haqqinda moalumat verilmalidir.

Istifada qaydas1 va dozasi

Yetkin yasl kisilor (yashilar da daxil olmagla)

DUODARTIn tovsiys olunan dozasi hor giin eyni yemok gobulundan 30 dog. sonra peroral gobul
edilon 1 kapsuldur (0,5 mg/0,4 mq). Kapsullar ¢eynonilmodon vo agilmadan biitév udulmalidir.
Sort ortiiklii kapsulun torkibindoki dutasteridlo tomas agiz vo udlagin selikli gisasinin
giciglanmasina sobab ola bilor.

Boyrak ¢atismazlig

Boyrok catismazliginin dutasterid-tamsulozin farmakokinetikasina tosiri dyronilmomisdir. Buna
baxmayaraq, boyrok catismazligi olan xostolordo dozanin tonzimlonmasine ehiyac yoxdur (bax
Farmakokinetika bolmasina).

Qaraciyar ¢atismazligt

Qaraciyor ¢atismazliginin dutasterid-tamsulozin farmakokinetikasina tosiri dyronilmomisdir. (bax
Xiisusi gostarislor va ehtiyat tadbirlari va Farmakokinetika bolmalarina).

Istifads qaydasi iizra talimat

Dutasterid deoriden sorulur, buna gora do usaqlar vo qadinlar mohtoviyyatt sizan kapsullarla
tomasdan ¢okinmolidirlor (bax Xiisusi gostorislor va ehtiyat tadbirlori vo Hamilalik va laktasiya
dovriinda istifadasi bolmalarina). Sizmig kapsullar ilo tomas bas verorso, toxunan nahiyo dorhal
sabun va su ilo yuyulmalidir.

Ilava tasirlari

DUODART la baglh klinik todgigatlar movcud deyil; buna baxmayaraq, yanasi istifadosi haqqinda
molumatlar giinds bir dofs 0,5 mq dutasterid vo 0,4 mq tamsulozinin 4 il orzinds yanasi, yaxud
monoterapiya soklindo istifadesini miiqayiso edon CombAT (AVODART vo Tamsulozin
Kombinasiyasi) todqigatindan alinmisdir.

Hor bir komponentin ayri-ayriliqgda (dutasterid vo tamsulozin) yaratdigi olave tosirlor barods do
molumat verilmisdir.

Dutasterid vo Tamsulozinin birlikds istifadasi

Klinik tadqgigatlarin naticalari

Asagida gostorilon molumatlar tadqiqatgilarin qiymatlondirilmasine osason, CombAT todqiqati
zamani dorman vasitosilo bagli yaranan slava tasirlordir (imumi rastgolms tezliyi 1%-9 barabar vo
ya daha ¢ox).

Olava tosir Miialico miiddstinda rastgalmas tezliyi




1-ciil 2-ciil 3-ciil 4-cu il

Kombinasiya®(n) (n=1610) (n=1428) (n=1283) (n=1200)
Dutasterid (n=1623) (n=1464) (n=1325) (n=1200)
Tamsulozin (n=1611) (n=1468) (n=1281) (n=1112)
Impotensiya®

Kombinasiya 6% 2% <1% <1%
Dutasterid 5% 2% <1% <1%
Tamsulozin 3% 1% <1% 1%

Libidonun® doyismosi (azalmasi)

Kombinasiya 5% <1% <1% 0%
Dutasterid 4% 1% <1% 0%
Tamsulozin 2% <1% <1% <1%

Eyakulyasiyanin pozulmas1”

Kombinasiya 9% 1% <1% <1%
Dutasterid 1% <1% <1% <1%
Tamsulozin 3% <1% <1% <1%

Sud vazisi xastaliklori®

Kombinasiya 2% <1% <1% <1%
Dutasterid 2% 1% <1% <1%
Tamsulozin <1% <1% <1% 0%
Baggicollonmo
Kombinasiya 1% <1% <1% <1%
Dutasterid <1% <1% <1% <1%
Tamsulozin 1% <1% <1% 0%
2 Kombinasiya = 0,5 mq dutasteride giindo bir dofs vo tamsulozin 0,4 mq gindo bir dofa.

® Bu cinsi funksiya ilo bagh olave tosirlor dutasteridlo miialico ilo olagadardir (monoterapiya vo tamsulozinlo
kombinasiya). Bu olavo tosirlor miialico dayandirildigdan sonra da davam edo bilor. Dutasteridin alavo tosirlorin
davam etmosinds rolu molum deyil.

¢ Siid vozisindo agr1 vo onlarin boylimasi do daxildir.

Dutasteridlo monoterapiya

Klinik tadgiqatlardan alinan malumatlar

Dutasteridlo miialiconi (n=2167) plasebo ilo (n=2158) miigayiso edon III fazada plasebo nozaratli
3 todqigatda todqiqatgilar qonasto golmisdilor ki, 1-2 il arzindo miialicodon sonra yaranan olavo
tosirlor, CombAT todgiqgatinda dutasteridlo monoterapiya soklindo miialico alan qrupda miisahido
olunan olavo tosirlorin tipino va tezliyino goro eyni idi (yuxarida gostarilon cadvala bax).

Bu todqiqatlarin novboti 2 ildo agiq genis fazasindaki olavo tosirlorin profilindo doyisiklik
miisahido olunmamisdir.

Post-marketing malumatlar

Klinik todqiqatlardaki gostorilon olavo tasirlordon basqa, post marketing dovriinds alinan oslavo
tosirlor do sistem organ sinfino vo rastgolmo tezliyino goro asagidaki kimi tosnif olunmusdur.
Rastgolmo tezliyi asagidaki kimidir: ¢ox tez-tez (=1/10), tez-tez (=1/100-don <1/10-yo qodor),



bozon (=1/1000-don <1/100-ya godor), nadir (>1/10,000-don <1/1000-ya godor) vo ¢ox nadir
(<1/10,000), buraya homgcinin tok-tok molumatlar da daxildir. Post marketing molumatlara
istinadon oldo olunan rastgolmo tezliklorinin kateqoriyalar1 hoqiqi tezliklori deyil, hesabat
molumatlarini oks etdirir.

Immun sisteminin pozgunluglar:

Cox nadir: Qasinma, sapgi, 6vro, lokal 6dem vo angoddem daxil olmala allergik reaksiyalar.

Psixi pozgunluglar

Cox nadir: Depressiv ohval-ruhiyyo

Dori va darialti toxumanin pozgunluglari

Nadir: Alopesiya (badonds tiiklorin birincili tokiilmasi), hipertrixoz

Reproduktiv sistem va siid vazisi pozgunluglart

Cox nadir: Xayalarda agr1 vo siskinlik

Tamsulozinla monoterapiya

Klinik tadqgiqatlardan alinan malumatlar va Post marketing malumatlart

GSK torkibindo tok tamsulozin ingridiyenti olan hor hansi bir dorman vasitosinin tohliikosizliyi
lizro molumat bazasina malik deyil; buna goro do asagida gostorilon olava tosirlor vo onlarin
rastgolmo tezliklori agiq monbolordon gotiiriilmiigdiir. Asagidaki codvoldo gostorilon tez-tez vo
bozon rast golinon olavo tosirlor klinik todqigatlarda askar olunan olavo tosirloro uygundur,
rastgolmo tezliklori iso plasebo ilo miiqayisodo rastgolmo tezliyini oks etdirir. Nadir vo ¢cox nadir
olavo tosirlor post marketing molumatlardan alinan tosirloro uygundur, rastgolmo tezliyi iso
hesabatlarin tezliyino uygundur.

Rastgolma tezliyi
Sistem Orqan Sinfi Tez-tez Boazon Nadir (>1/10,000 | Cox nadir
(=1/100 (>1/1000 <1/100) | <1/1000) (<1/10,000)
<1/10) tok-tok hallar da
daxil olmaqla
Kardioloji pozgunluglar Urak girpinmalart
Modo-bagirsaq Qoabizlik
pozgunluglari Ishal
Qusma
Umumi pozgunluglar vo Asteniya
vo lokal pozgunluglar
Sinir sistemi Baggicallonmo Bayilma
pozgunluglar
Reproduktiv sistem va Qeyri-normal Priapizm
siid vazisi pozgunluglar1 | eyakulyasiya
Tonoffiis sistemi, dos Rinit
gofasi vo divararaligi
organlarinin
pozgunluglari
Immun sistemi Sapgi Angioddem Stivens-Conson
pozgunluglart Ovro xostoliyi
Damar pozgunluglari Postural hipotoniya

Postmarketing miisahidolordo kataraktaya géro omoliyyat zamam alfa-1 adrenergik blokatorlar,
homg¢inin tamsulosin qgobulu ilo olagodar kicik bobok sindromunun bir varianti olan




Omoliyyatdaxili Atonik Qiizehli Qisa Sindromu (IFiS) haqqinda molumat verilmisdir. (bax Xiisusi
gostarislar va ehtiyat tadbirlori bolmasina).

Postmarketinq tocriibo: ©Olave olaraq tamsulozinin istifadosi ilo olagedar qulagciglarin
fibrillyasiyasi, aritmiya, taxikardiya, dispnoye, burun qanaxmasi, bulaniq goérmo, gdérmonin
zoiflomoasi, ¢oxformali eritema, eksfoliativ dermatit vo agizda quruluq haqqinda da molumatlar
verilmisdir.

Doza haddinin asilmasi

DUODARTIn doza hoddinin asilmast hagqinda molumatlar mévcud deyil. Asagida gostorilon
molumatlar hor bir komponents ayri-ayriliqda aiddir:

Dutasterid

Koniilliilorin iizorindo aparilan todqiqatlarda dutasteridi 7 giin orzindo 40 mgq/sutkada dozada
(terapevtik dozadan 80 dofs yiiksok) gobil etdikds arzuolunmaz hallar geyd edilmomisdir.

Klinik simaqlarda 6 ay orzindo giindoalik 5 mq doza toyin edilon xastolorde 0,5 mq terapevtik doza
alanlarla miiqayisads heg bir alava tosir miisahido olunmamigdar.

Dutasteridin spesifik antidotu yoxdur, buna goro do doza hoddinin asilmasina siibho olduqda
miivafiq simptomatik vo dostoklayici miialice aparilmalidir.

Tamsulozin

Tamsulozin hidroxloridin doza hoddinin asilmasi naticosindo koskin hipotoniya hallarinda iirok-
damar sisteminin funksiyasinin saxlanmasina yonalmis dostokloyici todbirlor goriilmolidir. Qan
tozyiqinin barpasina vo lirok ddylintiilorinin sayimin normallagmasina xostoni uzandirmaqla nail
olmaq olar. Bu kifayot etmozso, maye hocmini artirmaq vo etiyac olarsa, vazopressorlardan
istifado etmok, homginin boyrak funksiyasina nazarat etmok va funksiyasini saxlamaq lazimdir.
Laborator molumatlar gostormisdir ki, tamsulozin hidroxloridin 94-99%-1 ziilallarla birlosir; buna
gora tamsulozinin orqanizmdaen xaric olunmasi {igiin dializin faydasi1 olmayacagq.

Buraxihis formasi

30 kapsul soffaf olmayan, usaglardan qorumaq {i¢iin qoruyucu plombasi olan, yiliksok sixligl
polietilen flakonlara (HDPE) qablagdirilir. 1 flakon iglik vorago ilo birlikdo karton qutuya
qablasdirilir.

Saxlanma soraiti
30°C-dan yuxar1 olmayan temperaturda, usaqlarin sli catmayan yerdo saxlayim.

Yararhhq miiddati
2il.
Yararliliqg miiddoti bitdikdon sonra istifado etmoyin.

Aptekdan buraxilma sorti
Resept osasinda buraxilir

Istehsalc1 va gablasdirici
Catalent Germany Schorndorf GmbH, Almaniya.
(Steinbeisstrasse 1 and 2, 73614 Schorndorf, Almaniya).

Qeydiyyat vasigasinin sahibi
GlaxoSmithKline GmbH & Co. KG, Almaniya.
(Prinzregentenplatz 9, 81675 Munich, Almaniya).

Azarbaycan Respublikasi orazisindo mahsulun keyfiyyati ilo bagh istehlak¢ilarin iradlarim
qabul edan va farmakonoazarat iizra masul sirkatin adi va iinvani:
“Zeytun Pharmaceuticals”



Zarifo Oliyeva kii¢.41, Baki, Azorbaycan, «cBEGOG» Biznes Morkozi AZ1000,
Tel.: +994124047885 (359).

Mob.: +994512251225.

E-mail: rafig.ibrahimov(@zeytunpharma.az, 0ax70065@gsk.com

Ticarat niganinin vo ya lisenziyanin sahibi GSK sirkatlor qrupudur.
©2021 GSK sirkatlor qrupu va ya bu qrupun lisenziya sahibi.
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