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Doc ki hudng dan sir dung trieée khi diing
QUY CACH PONG GOI: Hop 1 vi x 2 vién
Hop 1 vi x4 vién
Hép 1 vi, 3 vi, 5 vi x 8 vién
Hop 1 vi, 3 vi, S vix 10 vién
DANG BAO CHE: Vién nén bao phim
Mb ta: Vién mau vang, hinh tam gidc bo tron goc
THANH PHAN: Mdi vién chira:
Thanh phin hoat chiit:
Tadalafil 10 mg
Thanh phan td duge:
Mannitol, low-substituted hydroxypropyl cellulose, pregelatinized Vira di
starch, microcrystallinc ccllulose, sodium starch glycolate, natri lauryl
sulfat, magnesi stearat, Opadry 11 32K620005 Yellow.
CHI DINH:
- Diéu tri r6i loan cuong duong ¢ nam giGi truong thanh. Dé tadalafil ¢6 hiéu qua trong

didu tri rdi loan cuong duong, cin phai ¢6 hoat dong kich thich tinh duc.

- Khong c¢o chi dinh tadalafil cho phu nir.

LIEU DUNG - CACH DUNG: Ding dudong uéng

- Réi loan cuong dwong ¢ nam gidi trwong thianh:
Licu dung khuyén céo la 10 mg, dung trudce khi dy dinh sinh hoat tinh dyc, uéng ciing hosic
khong cting thirc an.
O nhimg bénh nhan dung tadalafil 10 mg khéng mang lai hidu qua thoa déng, c6 thé thir ding
lidu 20 mg. Ding tadalafil it nhat 30 phat truée khi sinh hoat tinh duc.
S lan sir dung thude 16i da 1a 1 ln/ngay.
Tadalafil 10 mg va 20 mg duoc dung truoc khi du dinh sinh hoat tinh due va khong khuyén cao
sir dung hang ngay
O nhimg bénh nhan sir dung thuéng xuyén tadalafil (it nhéat 2 lan/tuan), ché do liéu ding |
lan/ngay véi liéu thip nhat nén duge cén nhic theo sy lua chon cta bénh nhéan va dénh gid cua
béc si. O nhimg bénh nhén nay, liéu khuyén céo 1a 5 mg, uéng 1 1in/ngay vao ciing mét thoi
diém trong ngay. Liéu c6 thé giam xudng 2,5 mg | lan/ngay dua trén kha ning dung nap cta
trng ca nhin
Pinh ky danh gia lai su pht hop cta ché d6 lidu sir dung hang ngay.
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- Cac nhém bénh nhan dac biét:
* Bénh nhin cao tuoi
Khong can dicu chinh liéu trén bénh nhén cao tudi.
* Bénh nhan suy than
Khong can chinh lidu & nhiing bénh nhén suy thin nhe hay trung binh. Pbi véi bénh nhén suy
than ning, tadalafil 10 mg la liéu ding t6i da duge khuyén céo.
Khéng khuyén céo dimg lidu 2,5 mg hoac 5 mg tadalafil 1 Iéningéy dé diéu tri réi loan cuong
duong ¢ bénh nhédn suy thdn nang.
* Bénh nhan suy gan
Pé diéu tri rdi loan cuong duong, lidu khuyén cdo la 10 mg tadalafil, ding trude khi dy dinh
sinh hoat tinh dyc, uéng cing hoic khong cung thirc an. Cac dir li¢u vé an toan ciia tadalafil
trén bénh nhéan suy gan nang (Child - Pugh nhom C) con han ché: néu ké don, bac s can can
nhac ky ludng gitra lgi ich va nguy co cua timg truong hgp. Chua cé dir licu vé viée sir dung
liéu cao hon 10 mg tadalafil cho bénh nhén suy gan.
Li¢u ding 1 lan/ngay diéu tri roi loan cuong duong chua duge ddnh gia & bénh nhan suy gan;
do d6, néu ké don, bac si ¢in phai cin nhac ky ludng gitra loi ich va nguy co cla timg trudng
hop.
* Bénh nhdn ddi thdao dwing
Khéng cin diéu chinh 1idu trén bénh nhén dai thao dudng.
* Tré em
Khong sur dung tadalafil & tré em dé diéu tri rdi loan cuong duong.
CHONG CHI DINH:
- Mén cam voi bat ky thanh phan nao ciia thube.
- Trong céc nghién ctru 1am sang, tadalafil ¢é biéu hién 1am ting tic dung ha huyét ap cua
cae nitrat. Dicu nay ¢o thé do tae dong cong hop cua cac nitrat va tadalafil trén chu trinh nitric
oxid/cGMP. Vi viy, ching chi dinh sir dung dong thoi tadalafil vai bat ky dang nitrat hitu co
nao.
- Khoéng su dung tadalafil cho bénh nhan tim mach nam ma hoat déng tinh duc khéng dugc
khuyén khich. Bac si ¢én luu y dén nguy co bénh tim tiém in do hoat dong tinh duc & nhitng
bénh nhan ¢6 san bénh tim mach tir trude.
- Nhing nhom bénh nhan tim mach sau day khong dugc dua vao trong céc thir nghiém lam
sang va do d6 chong chi dinh sir dung tadalafil véi:
+ Bénh nhan bi nhdi mau co tim trong vong 90 ngay.
+ Bénh nhén bj dau thit nguc khong én dinh hogc dau thit nguc xay ra trong khi quan hé tinh
duc.
+ B¢nh nhén bi suy tim dd 2 hodc nang hon theo h¢ lhéng phén logi cua Hi¢p hdi Tim mach
New York trong vong 6 thang trude.
+ Bénh nhan bi loan nhip tim khéng kiém soat, ha huyét ap (< 90/50 mmHg) hodc tang huyét
ap khong kiém soat.
+ Bénh nhan dét quy trong vong 6 thang trudce.
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- Tadalafil chéng chi dinh cho bénh nhan mét thi giac mot bén mét do bénh thén kinh thi giac
thidu méau cuc bd ving trude khang do nguyén nhan dong mach (NAION), bét ké trude day c6

v vién nén bao phim Drillmen 10

hay khéng lién quan dén sy phoi nhiém chit @rc ché PDES.
- Chéng chi dinh diing ddng thoi cdc chit e ché PDES, bao gdm tadalafil, véi cc chét kich
thich guanylate cyclase nhu riociguat, vi ¢6 thé din dén ha huyét 4p c6 trigu chimg.
CANH BAO VA THAN TRONG:

- Truée khi diéu tri voi tadalafil
Can phai khai thac bénh sir va kham thuc thé dé chan doan réi loan cuong duong va xac dinh
cac nguyén nhan tiém 4n kém theo trude khi xem xét diéu trj bing thude.
Truée khi bt diu bit ky phuong phép diéu tri rdi loan cuong duong nao, béc si can luu y dén
tinh trang tim mach cta bénh nhén vi ¢d nguy co tim mach lién quan dén hoat ddng tinh duc.
Tadalafil ¢6 dic tinh gian mach, din dén giam huyét dp nhe va thodng qua, do d6 1am ting téc
dung ha huyét 4p cta céc nitrat.
Viée danh gia réi loan cuong duong nén bao gdm viée xac dinh cac nguyén nhén tiém an va
phuong phép diéu tri thich hop sau khi danh gia y té thich hop. Hién nay, khong biét tadalafil
¢6 hi¢u qua trén nhirng bénh nhin da phiu thuit viing chau hodc phiu thuit cat bo tuyén tién
liét trigt dé khong bao 16n than kinh hay khong

- Tim mach
Cic bién ¢6 tim mach nghiém trong bao gdm: nhoi mau co tim, dot tir do bénh tim, dau that
nguc khong én dinh, rdi loan nhip thit, dt quy, con thiéu mau cuc bé thodng qua, dau nguc,
danh tréng ngue va nhip tim nhanh da dugc bao cdo sau khi dua thudc ra thi truomg va‘hoadc
trong céc thir nghiém lam sang. Hau hét cac bénh nhan dugce béo cdo vé nhimg bién cb nay déu
da ¢6 sin cac yéu té nguy co tim mach tir trude. Tuy nhién, khong thé xéc dinh chic chin cac
bién ¢6 ¢6 lién quan truc tiép dén nhimg yéu té nguy co ny, tadalafil, hoat ddng tinh duc hay
su két hop ctia nhimg yéu 6 nay hoic cac yéu t6 khéc.
O nhimg bénh nhén ding déng thdi cac thude ha huyét ap, tadalafil ¢6 thé lam giam huyét ap.
Khi bat dau diéu tri hang ngay véi tadalafil, nén cén nhéc diéu chinh liéu cua thude ha huyét
ap.
Dung dong thoi thude chen alpha-1 véi tadalafil ¢6 thé dan dén ha huyét ap tricu chimg & mot
s& bénh nhan. Vi vay, khong khuyén cao ding dong thoi tadalafil va doxazosin.

- Thilue
Céc khiém khuyét vé thi giac, bao gdm bénh hic vong mac trung tim thanh dich (CSCR) va
céc truong hgp NAION di duge bdo cdo lién quan dén viée sir dung tadalafil va cac chét irc
ché PDES khac. Hau hét cac truomg hop CSCR déu tw khoi sau khi ngimg tadalafil. V& NAION,
cac phan tich dir li¢u quan sat cho thay nguy co mic NAION cép tinh tang én & nam giGi bi rdi
loan cuong duong sau khi tiép xiic voi tadalafil hodc céc chat (e ché PDES khac. Trong truong
hop khiém khuyét thi giac dot ngdt, suy giam thi lye va/hodc bién dang thi giac, bénh nhan nén
ngimg dung tadalafil va tham khao ¥ kién bac singay lap tirc.
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Giam hodic mat thinh lye dot ngdt

Cac truong hop mat thinh lyc d6t ngdt da dugce bio cao sau khi sir dung tadalafil. Mac du céc
yéu 18 nguy co khac xudt hién trong mét so trurdng hop (nhu tudi tac, dai thao dudng, tang huyet
ap va tién st mét thinh lyc), bénh nhan nén ngimng st dung tadalafil va tim kiém su cham séc y
té kip thoi trong trudng hop giam hodc mat thinh lyc dot ngot.

- Suy gan
Céac dit liéu 1am sang v tinh an toan cua viée ding tadalafil don lidu cho bénh nhan bi suy gan
ning (Child-Pugh nhdm C) con han ché. Néu ¢é chi dinh ké don cho bénh nhan nay, béc si cin
phéi cdn nhic k¥ gitra loi ich va nguy co cua timg trudmg hop.
- Sy cwong cing va bién dang giai phiu duong vit
Bénh nhéan bi cuong cimg kéo dai tr 4 gior tro 1én, can duge rg gitp y t& ngay lap tac. Néu
chimg cuong duong vit khéng duoe diéu tri ngay, ¢6 thé 16n hai md duong vit va mét vinh
vién kha nang cuong clmg.
Tadalafil nén dugc s dung thin trong ¢ bénh nhan co bién dang giai phﬁu duong vat (nhu
duong vat gap goc, b¢nh xo thé hang hay bénh Peyronice) hodc bénh nhan ¢é nhimg bénh Iy dé
gay cuong dau duong vat (nhu bénh thiéu mau héng céu hinh liém, dau tuy, bénh bach clu).

- Sir dung cung cic thude ire ché CYP3A4
Cén than trong khi ké don tadalafil cho bénh nhan dang ding céc thude e ché CYP3A4 manh
(nhu ritonavir, saquinavir, ketoconazol, itraconazol va erythromycin) do AUC cua tadalafil ting
khi dung phdi hop voi cac thude nay.

- Tadalafil va cic phwong phap diéu tri roi loan cwong duwong khic
Tinh an todn va hi¢u qua khi phdi hop tadalafil vai cdc chat tre ché PDES khéc hodc céc phuong
phép diéu tri rdi loan cuong duong khac chua duge nghién ciru. Do d6, khuyén cdo khong nén
diing phdi hop tadalafil véi cac loai thude nay..

- Cinh bdo tid duoc
+ San pham chira mannitol: Cé thé gdy tac dung nhuin trang nhe.
+ San pham chira it hon 1 mmol (23 mg) natri trong mdi don vi phén liéu, vé ca ban dugc xem
nhu “khong chira natri”.
SU DUNG CHO PHU NU CO THAI VA CHO CON BU:
Khong co chi dinh tadalafil cho phu nir
Phu nir mang thai
Hién chua ¢6 nhiéu dir lidu vé vige str dung tadalafl & phy nit mang thai. Nhimg nghién citru
trén dong vét cho thiy thude khéng gy hai truc tiép hoic gian tiép dén su mang thai, su phat
trién ctia phoi hay bao thai, qua trinh sinh né hodc sau sinh. Thin trong khi str dung thude cho
phu nit mang thai, 10t hon 14 tranh dung.
Phuy nir cho con ba
Dit liéu vé duge lye hoe/doc tinh ¢ ddng vit cho lh?ly tadalafil dugc bai tiét vao sita. Khong thé
loai trir nguy co ddi véi tré dang ba me. Khang nén sir dung tadalafil trong thdi gian cho con
b.
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Kha niing sinh san
Anh huéng da duge ghi nhan khi thir nghiém trén ¢hé cho thdy 1am suy giam kha nang sinh
san. Hai nghién c(ru lam sang tiép theo cho thiy tac dong nay khéng chiic chiin xay ra & ngudi,
mic di ndng dé tinh tring quan sat thiy giam ¢ mot sd nam gidi.
ANH HUONG LEN KHA NANG LAI XE, VAN HANH MAY MOC:
Tadalafil ¢6 tac dong khong dang ké trén kha nang 1ai xe hodc van hanh may mac.
Mic di trong cdc thir nghiém lam sang, ty 1¢ cac bao céo vé chong mit & nhém ding gia duge
va tadalafil 1a tuong tw nhu nhau, nhung bénh nhan nén biét ¢6 phan (mg nhu thé nao voi
tadalafil trude khi 1ai xe hay van hanh may mac.
TUONG TAC, TUONG KY CUA THUOC:
Nhiéu nghién ctru vé& twong tac thude duge thyc hi¢gn véi tadalafil 10 mg va/hoidc 20 mg duge
mé ta dudi ddy. Trong cdc nghién ciru trong tac thude chi sir dung tadalafil liéu 10 mg, khéng
thé loai trir hodn toan céc tuong tac ¢6 y nghia 1am sang & liéu cao hon.

- Téc dong cua cde thude khac dbi véi tadalafil
Cdc chit irc ché Cytochrome P450
Tadalafil duge chuyén hod chi yéu boi CYP3A4. Chat (e ché chon loec CYP3A4 - ketoconazol
(liéu 200 mg mdi ngay) khi ding phdi hgp vai tadalafil lam tang ghp doi AUC va 15% Crmax
cua tadalafil 10 mg so vai khi sir dung don doc tadalafil. Ketoconazol (liéu 400 mg mdi ngdy)
lam ting 4 1an AUC va 22% Cmax cta tadalafil 20 mg.
Ritonavir, mot chit (re ché protease (lidu 200 mg x 2 Iﬁne’ng:‘ay), la chit Gc ché CYP3A4,
CYP2CY, CYP2C19, va CYP2D6, lam tang 2 lin AUC ma khong co thay déi vé Cmax clia
tadalafil 20 mg. Mac du cic twong téc cu thé chua duge nghién ciru, nhung cén than trong khi
st dung dong thdi cac protease khic nhu saquinavir va chét trc ché CYP3A4 khdc nhu
erythromycin, clarithromyein, itraconazol va nudc ép buai véi tadalafil vi ¢6 thé 1am ting néng
do cua tadalafil trong huyét trong. Do d6, tan sudt cic tic dung khéng mong muén ciing cé thé
ting.
HE¢ vin chuyén
Vai trd cua cac chét van chuyén (nhu p - glycoprotein) trong viée phan huy tadalafil chua duge
biét rd. Vi vay, ¢6 kha nang xay ra tuong tac thude do e ché chit van chuyén.
Cic chit cam tng Cytochrome P450
M§t chit cam tmg CYP3A4, rifampicin, lam giam AUC cua tadalafil t6i 88% so voi khi sir
dung don dgc tadalafil 10 mg. Vi¢e giam AUC co thé lam giam tac dung cua tadalafil, tuy
nhién, mirc dd gidam chua xdc dinh. Céc chit cam {mg CYP3A4 khac nhu phenobarbital,
phenytoin va carbamazepin cling ¢6 thé lam giam néng do cua tadalafil trong huyét trong.

- Anh hudng caa tadalafil dbi véi nhing thude khic
Cdc nitrat
Trong cac nghién clru lam sang, tadalafil (5 mg, 10 mg va 20 mg) da dugc chimg minh lam
tang tac dung ha huyét ap cua cac nitrat. Do do, chdng chi dinh sir dung tadalafil cho bénh nhan
dang dung bat ky dang nitrat hitu co ndo. Dya wrén két qua cua mot thu nghiém [am sang, trong

dé 150 déi tuong duge chi dinh dung li¢u hang ngay tadalafil 20 mg trong 7 ngay va 0,4 mg
15
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nitroglycerin dét dudi ludi tai cac thoi diém khac nhau, sy trong tac thude kéo dai trén 24 gid
va khong con phét hién sau 48 tiéng tir khi uéng tadalafil lidu cudi cing. Vi vdy, trong truong
hop bénh nhan da st dung tadalafil (2,5 mg - 20 mg) va viéc sir dung céc nitrat duge cho la giai
phép cn thiét trong tinh hudng de doa tinh mang, ¢an it nhit 48 tiéng sau liéu st dung tadalafil
cudi cling trude khi xem xét stt dung nitrat. Trong nhiing truong hgp nhu vay, nitrat chi nén
dugce sir dung vai sy giam sat y (& chat ché va theo doi huyét dong thich hop.

Céc thube ha huyét dp (bao gom th uée chen kénh calci)

Viée st dung dong thoi doxazosin (4 va 8 mg mdi ngay) vai tadalafil (liéu 5 mg dung hang
ngay va liéu don 20 mg) lam tang tac dung ha huyét ap cua thude chen alpha ndy mdt cach déng
ké. Tac dong nay kcéo dai it nhat 12 gidr va c6 thé 6 tri¢u chimg, bao gdm ngét. Vi vy, phéi
hop nay khong duoc khuyén céo.

Trong cac nghién ciru twong tac thude duoce thye hién trén mét sé it nguoi tinh nguyén khoe
manh, nhitng tac dung nay chua duge bao cio vai alfuzosin hodc tamsulosin. Tuy nhién, nén
than trong khi sur dung tadalafil cho nhitng bénh nhan dang ding bat cir thude chen alpha nao,
dic bidt 1a véi ngudi cao tudi. Nén bt ddu diéu tri véi lidu thip nhit va diéu chinh tang dén.
Trong cac nghién ctru duge ly lam sang, kha nang tadalafil lam tang tac dung ha huyét p cua
cac thude ha huyét dp ciing da duge khao sat. Cac nhém thude ha huyét ap chinh da dugc nghién
ctru, bao g(’im thudc tre ché kénh calci (amlodipin), thude trc ché men chuyén angiotensin (ACE)
(enalapril), thude (e ché thu thé beta - adrenergic (metoprolol), loi lidu thiazid (bendrofluazid)
va thude (re ché thu thé angiotensin 11 (bao 2om cac loai va licu khic nhau, ding don chét hay
phdi hop véi cac thiazid, thude tre ché kénh calei, thude chen beta, va/hodc thude chen alpha).
Str dung tadalafil 10 mg (ngoai trir cée thir nghiém vai cac chat tre ché thu thé angiotensin Il va
amlodipin str dung lidu tadalafil 20 mg) khéng c6 tuong téc ¢6 ¥ nghia l1am sang véi bit ky
nhém nao ké trén. Trong mot nghién ctru duge ly 1am sang khdc, tadalafil 20 mg di dugc nghién
ctru két hop vai 4 nhém thude didu tri tang huyét ap. O nhitng ddi tugng ding nhiéu loai thude
ha huyét ap, su dao dong vé huyét ap thoang qua xuat hién ¢6 lién quan dén mure d¢ kiém soat
huyét ap. DGi tugng nghién ciru ¢6 huyét ap duge kiém soat tdt thi viée ha huyét ap tdi thiéu va
twong tu nhu & ngudi khoe manh. Di tuong nghién ciru ¢6 huyét ap khong duge kiém soat thi
mirc giam s& 1dn hon, mic dit mac giam nay khong lién quan dén cac triéu chimg ha huyét ap
& phan 1on doi twong. Bénh nhan st dung dong thoi tadalafil 20 mg voi cac loai thude ha huyét
ap c6 thé gay ha huyét ap, thuong giam nhe va khdng 6 y nghia 1am sang (trir trudng hop thude
chen alpha). Phan tich dir li¢u o pha 3 cua cac thir nghiém lam sang cho thdy khong c6 su khéc
nhau vé tac dung khong mong mudn ¢ bénh nhan dung tadalafil cé hodc khong cing véi cac
thude ha huyét ap. Tuy nhién, cin phai ¢6 1o khuyén thich hop cho bénh nhén vé kha ning vé
kha nang c6 thé xay ra ha huyét ap khi ding dong thoi tadalafil véi céc thude ha huyét ép.
Riociguat

Céc nghién ctru tién 1am sang cho thiy tic dung ha huyét ap toan than tang khi str dung dong
thoi cac thude (re ché PDES vai riociguat. Trong cie nghién clru 1am sing, riociguat da duogc
chimg minh lam ting tac dung ha huyét 4p ciia thude irc ché PDES. Khéng c6 bing chimg vé
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lgi ich 1am sang cia su két hop nay trong quan thé nghién ciru. Chéng chi dinh st dung dong
thoi riociguat véi cac thude te ché PDES, bao gom tadalalil.

Cdc chit ire ché 5- alpha reductase

Trong mdt thu nghiém ldm sang so sanh tadalalil 5 mg dang cung finasterid 5 mg vai gia duoc
ding cling finasterid 5 mg trong vide giam céc tri¢u ching tang san lanh tinh tuyén tién lit,
khong c6 tac dung khéng mong mudn méi ndo duge xac dinh. Tuy nhién, vi chua ¢6 nghién
clru hodn thién danh gid tuong tac giita tadalafil va céc chit tre ché 5-alpha reductase (5-ARI)
nén than trong khi ding dong thoi tadalafil véi cac 5-ARI.

Cic co chit CYPIA2 (nhw theophylline)

Trong nghién ctru duge ly lim sang, khi ding tadalafil 10 mg ciing véi theophyllin (chat e ché
phosphodiesterase khong chon loc) khong thiy ¢6 twong téc duge dong hoe. Tac dung duge lue
hoc duy nhét la nhip tim ting nhe (3,5 nhip/phat). Mic dii tac déng nay khong déng ké va khong
gdy anh hudng ro rét trén 1dm sang o the nghiém nay, ¢in cin nhic khi str dung dong thoi cac
thube nay

Ethinylestradiol va terbutaline

Tadalafil da dugc chimg minh lam tang sinh kha dung duong udng ctia ethinylestradiol; két qua
twong tu dbi vai terbutalin duong udng, mic di khong chic chin co tac dong trén 1dm sang
Rupu

Nong d con (ndng do 15i da trung binh trong mau 1a 0,08%) khong bi dnh huong khi sir dung
déng thoi voi tadalafil (10 mg va 20 mg). Ngoai ra, khong c6 thay déi nao vé nong do cua
tadalafil sau 3 gir dimg thude dong thoi véi rugu. Thuc nghiém da ding theo cach 1am ting toi
da téc dé hip thu rugu (nhin an qua dém va khong an gi trong 2 gidr sau khi uéng rugu). Tadalafil
20 mg khong lam tang thém mire do ha huyét ap trung binh do rugu (nam gidi 80 kg udng voi
lugng 0,7 g/kg hoiic khoang 180 mL rugu vodka 40%), quan sat thiy ¢6 chong mat tu thé va ha
huyét ap tr thé damg & mot vai déi wong nghién ciru. Khi sir dung tadalafil chung voi mot
lugng rugu nho (0,6 g/kg), khong thiy ¢6 ha huyét ap va chdng mat xay ra vdi tin sudt nhu khi
chi udng rugu. Tac dong cua rugu ddi voi chire ning nhén thic khong thay déi khi diing cling
tadalafil 10 mg.

Cic thubc chuyén héa boi Cytochrome P450

Tadalafil khong gdy ra su (rc ché hay cam (ng ¢6 ¥ nghia ldm sang do thanh thai cta cc thude
chuyén héa bai cac CYP450. Céc nghién ciru da khang dinh ring tadalafil khéng (e ché hay
cam (mg cic CYP450 bao gom CYP3A4, CYPIA2, CYP2D6, CYP2El, CYP2CY9, va
EXYB2C19.

Cic co chit CYP2CY9 (nhu R- warfarin)

Tadalafil (10 mg va 20 mg) khéng ¢6 anh hudng dang ké vé mit lam sang khi sir dung chung
voi S-warfarin hodce R-warfarin (co chit ctia CYP2C9) va khong anh huong dén sy thay déi
thoi gian prothrombin do warfarin tao ra.

Aspirin

Tadalafil (10 mg va 20 mg) khong lam tang thém thoi gian chay mau do acid acetyl salicylic

tao ra.

]
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Traphaco”

Cic thube diéu tri ddi thio dwong

Céc nghién ciru cu thé vé trong tac voi cac thude trj dai thao duong chua duge thyc hién.
Twong ky

Do khéng ¢6 céc nghién ciru vé tinh trong ky cua thude, khong nén tron 1an thudc nay véi cac
thude khac.

TAC DUNG KHONG MONG MUON:

Tém tiit so lwge vé tinh an toan

Céc tac dung khong mong mudn thuong gap nhét duge bao céo ¢ bénh nhan dung tadalafil 1a
nhire dau, kho tiéu, dau lung va dau co, tan suit gap phai ting khi liéu ding tang. Céc tac dung
khéng mong mudn duge bio céo thoang qua va thuémg nhe hodc trung binh. Phén lén cac
truomg hop dau dédu khi dimg tadalafil 1 1n/ngay trong vong 10 dén 30 ngay dau tién ké tir khi
bat déu dicu tr.

Bing tém tit vé tic dung khéng mong muén

Céc téc dung khong mong mudn duge ghi nhén tir cde bdo cdo tu phat va trong cac thir nghiém
lam sang ¢6 kiém chimg gia duoc (bao gdm tong cong 8.022 bénh nhan sir dung tadalafil va
4422 bél1|:l nhin ding gia dugc) duge liét ke trong bang dudi day.

Céc loai tan suat duge xace dinh theo quy wde nhu sau: rat thuong gap (ADR > 1/10), thudng
gap (1/100 < ADR <1/10), it gap (1/1.000 < ADR <1/100), hiém gap (1/10.000 < ADR
<1/1.000), rat hiém gip (ADR <1/10.000), chua biét (khong thé ude tinh tir dit lidu ¢6 sin).

]

Rit
thwong | Thuong gip it gap Hiém gap Chua biét |
gap
Réi loan hé thong mién dich
Cac phan (mg Phu mach?
fqué man cam
Réi loan h@ r_hff:n k_:'m‘.'
Dau diu Chong mat Dot quy'(bao gom hién twong xut
huyét), ngﬁl, con thiéu mau cuc b
[thoang qua', dau nua dau’, dong
P _ - _ kinh?, chimg mat tri nhé thoéng qua.
_eri logn mat
| Nhin m& Khiém khuyét thi giac, sung mi mit,[Bénh hic vong
Nhimg  cam|xung huyét két mac, bénh than kinhjmac trung tim
giac duge mo tajthi giac thiéu méau cuc bd khongfthanh dich
nhu dau tai méit|viém déng mach phia trude
B (NAION)?, tic mach vong mac.
Réi loan tai v tai trong
- _iygl_l - Mat thinh lyc dot ngdt
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Rt
thuong | Thudng gap it gap Hiém gap Chura biét
gap
Réi loan tim’
Nhip tim|Nhoi mau co tim, dau thit nguc
nhanh,  danh[khdng 6n dinh?, loan nhip tht?

Réi loan hé

- T

lréng ngue

mach

|
120 mat

Ila huyét ap’,

ting huyét ap

Réi loan hé

hé hdp, long nguc va trung that

Ngat mii Kho tho, chay
mau cam
Réi loan hé tiéu hoa
Chimg kho ticu [PDau bung, burf‘ml

nén, non, trao
ngugce da day

thue quan

Réi loan da

va mo dwoi da

Phat ban

Ching may day, hoi chimg Stevens
- Johnson?, viém da tréc vay?, ting

tiét mo hoi

Roi loan xwong, mo lién ket va mo co xwong

Bau lung, chirng
dau co, dau cac

dau xuong

Roi loan b_u

Réi loan thin va tiét niéu

[ tiet siva va hé sir

Ticu ra mau

1h san

Cuong duong

keéo dai

Chimg cuong duong, chiy mau ¢

duong vil, mau trong tinh dich

Réi loan chung va tinh trang dwong ding tai ché

Bau nguc', phit
ngoai vi, mét

Phii mit’, tr vong do ngirng tim dét
ngét]. 2

moi

(1) Hiu hét cac bénh nhén da ¢6 cac yéu tb nguy co tim mach tir truée.

19




https://trungtamthuoc.com/
-~ Traphaco” HG so déing ky vién nén bao phim Drillmen 10

(2) Céc tac dung khdng mong mudn duge bao cdo qua theo ddi hau mai khong duge ghi nhan
trong cdc thur nghi¢m lam sang kiém chimg gia dugc.

(3) Dugc ghi nhan thuong xuyén hon o bénh nhan dung tadalafil khi da udng cée thude ha huyét
ap.

MO ti cic tic dung khong mong mudn chgn lgc

Co su tang nhe t1 1¢ bt thuong trén dié¢n tdm dd, chu yéu la nhip tim chdm xoang, di dugc bao
céo & bénh nhén diéu tri voi tadalafil 1 1an/ngay so véi gia duge. Hau hét cac bit thudng trén
dién tim dd khong lién quan dén tac dung khong mong mudn.

Cic quén thé dic bigt khac

Dir li¢u & bénh nhén trén 65 tudi dung tadalafil trong céc thir nghiém Iam sang, dé diéu tri rdi
loan cuong duong con han ché. Trong céc thir nghi¢m 1am sang véi tadalafil dugc ding theo
yéu cdu dé dicu tri réi loan cuong duong, tiéu chay duge bao céo thuomg xuyén hon ¢ nhimg
bénh nhan trén 65 tuoi.

QUA LIEU VA CACH XU TRI:

Nhirng li¢u don cho dén 500 mg tadalafil da dugc thir nghiém trén ngudi khoé manh va licu
nhiéu lan mdi ngay 1én dén 100 mg da duge ding cho bénh nhan. Cac tac dung khong mong
mudn xay ra cting tuong ty nhu khi dung lidu thip hon.

Trong trudmg hop qua lidu, céc bién phap hd tro tiéu chudn can duge thue hién tiy theo yéu
cdu. Tham tach mau gop phin khéng dang ké vao viée thai trir tadalafil.

PAC TINH DUQC LUC HOQC:

Nhém Duge ly: Nhom tiét niéu, thude ding diéu tri rdi loan cuong duong

Ma ATC: GO4BEOS.

Co ché tic dung

Tadalafil 1a chét (rc ché chon loe ¢o hoi phuc guanosin monophosphat vong (cGMP) - dic hi¢u
trén phosphodicsterase type 5 (PDES). Khi kich thich tinh duc din dén phong thich nitric oxid
tai chd, sur trc ché PDES do tic dong cua tadalafil lam ting nng dd ¢cGMP trong thé hang, Dicu
nay din dén gian co tron va lam tang dong mau vao mé duong vt tir d6 tao ra sy cuong clng.
Tadalafil khong cd tac dung dicu tri réi loan cuong dwong khi khéng cé kich thich tinh dyc.
Téc dung duge lue hoe

Céc nghién ctu in vitro cho thay tadalafil (e ché chon lpc PDES. PDES 1a mot men duge tim
thay trong co tron thé hang, co tron mach mau, tang, co xuong, tiéu cau, than, phdi va tiéu nio.
Téc dong cua tadalafil rén PDES manh hon trén céc phosphodiesterase khac. Téac dong cua
tadalafil trén PDES manh gp hon 10.000 lin so v6i PDE1, PDE2 va PDE4 la nhimg men tim
thdy trong tim, niio, mach mau, gan va nhimg co quan khac. Tac dong cua tadalafil trén PDES
manh gip hon 10.000 lin so véi PDE3 1a men tim thiy trong tim va mach mau. Tinh chon loc
ctia PDES so v6i PDE3 rét quan trong vi PDE3 1a mdt men lién quan téi su co bép tim. Ngoai
ra, tadalafil ¢6 tac dong trén PDES manh hon khoang 700 lan so véi PDE6 1a mét men tim thay
trén ving mac va ¢6 vai tro i nap hinh anh. Tadalafil c6 tdc ddng manh hon trén PDES gép
hon 10.000 ldn so voi ¢de men tr PDE7 dén PDE10.
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An toan va hi¢u qué lam sang

Tadalafil dung cho ngudi khoe manh khong tao ra su khac biét dang ké so véi gia duge vé huyét
ap tdm thu va huyét ap tam truong do & tu thé nam ngira (mure giam t6i da trung binh tuong mg
la 1,6/0,8 mmHg), huyét ap tim thu va tdm truong do ¢ tu thé dimg (mic giam tdi da trung
binh twong (mg 0,2/4,6 mmHg) va khong c6 thay d6i ddng ké vé nhip tim.

Trong mét nghién ciru nham danh gia tic dong cua tadalafil trén thi giac, bfmg thir nghi¢ém
Farnsworth - Munsell 100 mau sic, khong thiy ¢6 roi loan vé phéan bigt mau sfic (xanh duong
/xanh luc). Phat hién nay phii hop vai di lue thap cua tadalalil déi véi PDEG so véi PDES. Trong
tit cd cac thir nghi¢m lim sang, bao cao ve su thay doi thi giac vé mau sdc rat hiém (<0,1%).
Ba nghién ctru dugce thye hién trén bénh nhan nam dé danh gia kha nang anh huéng dén su sinh
tinh cua tadalafil 10 mg (nghién ciru trong 6 thang) va tadalafil 20 mg (nghién ctru trong 6 thing
va 9 thang) véi liéu udng hang ngay. Hai trong ba nghién ctru nay cho thiy cé giam sb lugng
va nong do tinh tring lién quan t6i diéu tri tadalafil nhung khong ¢é y nghia lam sang. Nhimg
tac dong nay khong lién quan t6i su thay doi cua cac thong sé khac nhu kha nang vén déng,
hinh thai va I'SH.

Réi loan cwong duong

Ba nghién ctru 1am sang di duoce thuc hién trén 1.054 bénh nhan tai nha nhidm xéc dinh khoang
thai gian ¢6 dap (mg cua tadalafil. Tadalafil da duge chimg minh c6 y nghia thong ké trong viée
cai thién chirc nang cuong duong, kha nang quan h¢ tinh duc thanh cong dén 36 gid sau khi
dung thude, ciing nhu ¢6 kha nang dat duge va duy tri cuong duong dé quan hé tinh dyc thanh
cong so vai gia duge som nhét 13 16 phit sau khi ding thude.

Trong mot nghién cau 12 tudn thue hién trén 186 bénh nhan (142 nguoi dung tadalafil, 44 nguoi
dung gia dugc) bi rdi loan cuong duong thir phat do ton thuong tiy song, tadalafil giap cai thién
chirc nang cuong duong dang k¢, mang lai ti ¢ thanh cong ¢ nhimg bénh nhan didu tri véi
tadalafil 10 mg hodc 20 mg (liéu diéu chinh theo nhu cdu) 13 48% so véi 17% & nhom st dung
gia dugc.

Tadalafil véi cdc lidu tir 2 dén 100 mg da dugce danh gia trong 16 thir nghiém lam sang ¢6 3.250
bénh nhan bao gdm nhimg bénh nhén ¢6 rdi loan cuong duong cac mire dd khéac nhau (nhe, vira
va ning), nguyén nhan khac nhau, d6 tuéi (tir 21 dén 86 tudi) va ching tde khac nhau. Pa
s6 bénh nhan bio cdo ¢o rdi loan cuong duong t6i thiéu trong 1 nam. Trong cac nghién ctru
hiéu qua ban diu trén dan sd noi chung, 81% bénh nhin bao céo rang tadalafil da cai thién chirc
ndng cuong duong so voi 35% o nhom dung gia duge. Ngoai ra, nhitng bénh nhén ¢6 rdi loan
cuong duong voi cac mace do niang khac nhau da bao cao kha nang cuong cing dugce cai thién
khi str dung tadalafil (Iin luot 1a 86%, 83%, va 72% & mirc dé nhe, trung binh va ning so tuong
ing so v&i 45%, 42% va 19% ¢ nhom ding gia dugce). Trong cac nghién ctru hiéu qua ban dau,
75% cac lan quan h¢ tinh dyc thanh cong khi st dung tadalafil so voi 32% & nhém dung giéd
duoc.

D¢ danh gia tadalafil 1 1an/ngdy voi liéu 2,5 mg, 5 mg va 10 mg, 3 nghién ciru 1dm sang ban
dau duoc tién hanh trén 853 bénh nhan ¢ nhiéu do twdi khac nhau (tir 21-82 tudi) va nhidu chung
tdc khac nhau bi ri loan cuong duong & nhidu mie do (nhe, trung binh, ning) véi cic nguyén
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nhédn khac nhau. Trong hai nghién clru vé hiéu qué trén dan s6 noi chung, ty 1& quan hé tinh duc
thanh cong trung binh trén mdi déi tuong 14 57% va 67% déi véi tadalafil 5 mg, 50% ddi véi
tadalafil 2,5 mg so v&i 31% va 37% & nhém gia duge. Trong nghién elru & nhitng bénh nhén bi
ri loan cuong duong thir phét do déi thao dudng, ty 1¢ quan hé tinh duc thanh cdng trung binh
trén mdi ddi twong lan lugt 12 41% va 46% dbi voi tadalafil 5 mg va 2,5 mg so véi 28% ¢ nhom
gia duge. Hau hét cac bénh nhan trong ba nghién ctru ndy 1a nhitng nguoi dép tmg diéu trj theo
yéu ciu trude dé véi cac chét ire ché PDES. Trong mét nghién clu tiép theo, 217 bénh nhan
chua timg di¢u tri v6i thude (e ché PDES duge chon ngdu nhién dung tadaladfil 5 mg, |
lan/ngay hodc gia duge. Ty 1& quan hé tinh duc thanh cong trung binh trén mdi déi tuong 1a
68% doi voi bénh nhin dang tadalafil so véi 52% & bénh nhan diing gia duac.

Tré em

Co quan y t& Chau Au da bo quy dinh ndp két qua nghién clru & tit ca cde nhom tré em trong
diéu tri réi loan cuong duong.

PAC TINH DUQC PONG HQC:

Hip thu

Tadalafil duoc hip thu nhanh chéng sau khi udng va ndng d¢ tdi da trung binh trong huyét
tuomg (Cmav) dat duoc khodng 2 giér sau khi udng. Sinh kha dung tuyét ddi cta tadalafil duomg
uéng chua dugce xac dinh.

Tde do va mie d6 hip thu cia tadalafil khong bi anh huong bai thie an, do d6 tadalafil cé thé
udng ciing hodc khéng ciing thire an. Thai diém sir dung thude (budi sang so vai budi téi) khong
anh huong dang ké trén lam sang doi voi toe 4o va mire d¢ hédp thu thude.

Phin bd thube

Thé tich phan b trung binh cta thude khoang 63 lit, chimg to tadalafil duge phan bd dén cac
mé. O ndng dé dicu tri, 94% tadalalil trong huyét trong gin voi céc protein. Sy gin voi protein
khong bi anh huong bai chire nang than.

Dudi 0,0005% liéu ding xudt hi¢n trong tinh dich cta ngudoi khoé manh.

Chuyén héa

Tadalafil dugc chuyén hoa chi yéu boi cytochrom P450 (CYP) 3A4. Chat chuyén héa chinh
trong tudn hoan 13 methylcatechol glucuronid. Chét chuyén hoa nay co tic dong kém hon it
nhat 13.000 1an so vdi tadalafil ddi v&i PDES. Do d6, xem nhu khong ¢ tac dung lam sang &
nong do chat chuyén hoa duogce quan sat.

Thai trir

D6 thanh thai trung binh khi sir dung bing dudng udng cua tadalafil 1a 2,5 lit/gio va thoi gian
ban thai trung binh 14 17,5 gi¢ trén ngudi khoe manh. Tadalafil duge bai tiét chu yéu dudi dang
nhimg chat chuyén hoa khong tac dung, chu yéu trong phan (khoang 61% liéu dung) va luong
it hon trong nude ticu (khoang 36% li¢u ding).

Tuyén tinh/ Phi tuyén tinh

Dugce dong hoc cua tadalalil trén nhimg ngudi khoe manh tuyén tinh theo théi gian va lidu
lugng. Trong khoang lidu tir 2,5 dén 20 mg, AUC s¢ tang ti 1¢ thuan véi liéu ding. Nong do
thude trong huyét twong dat 6n dinh trong vong 5 ngay khi dung thude 1 lan/ngay. Duge dong
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hoc duoe xic dinh trén bénh nhan bi rdi loan curong duong tuong ty nhu duge dong hoc trén
nhing ngudi khong bj rbi loan cuong duong.

Cdc nhom bénh nhan dic biét

Ngudi cao tudi

Ngudi cao tudi kho¢ manh (65 tudi tro 1¢n) ¢6 d6 thanh thai tadalalil dudmg ubng thap hon, dan
dén AUC Ién hon 25% so voi nguoi khoé manh tudi tr 19 dén 45. Anh huéng cua do tudi khéng
¢6 ¥ nghia 1am sang va khong ¢in phai diéu chinh li¢u ding.

Suy thin

Trong mot thir nghiém ldm sang vé duge lue hoe str dung liéu don tadalafil (5 - 20 mg), AUC
gan gap déi o bénh nhan suy than nhe (do thanh théi creatinine 1a 51 dén 80 ml/phut) hoic trung
binh (dé thanh thai creatinine 1a 31 dén 50 ml/phit) va & bénh nhan suy than & giai doan cudi
dang chay than nhén tao. O nhitng bénh nhan tham phan mau, Cmax cao hon 41% so véi ngudi
khoe manh. Tham phan méu tac dong khong dang ké dbi voi thai trir tadalafil.

Suy gan

AUC cua tadalafil o bénh nhan suy gan nhe va trung binh (Child-Pugh nhém A va B) tuong
duong vai AUC cua ngudi khoé manh khi sir dung liéu 10 mg. Cde dir liéu 1am sang vé tinh an
toan cta tadalafil & bénh nhin suy gan nang (Child-Pugh nhém C) con han ché. Khi ké don
tadalafil cho nhiing bénh nhin nay, cin can nhic gitra loi ich va nguy co cta timg truéng hop.
Chua c6 dir liéu vé vige sir dung tadalafil 1 1an/ngay cho bénh nhan suy gan. Néu tadalafil dugc
ké don 1 lan/ngay, can cin nhic ky gitra 1oi ich va nguy co cla timg trudong hop. Hién nay chua
c6 dir lidu vé chi dinh lidu tadalafil cao hon 10 mg cho bénh nhén suy gan

Bénh nhdn ddi thao duwong

AUC cua tadalafil & bénh nhin d4i thdo duomg thip hon khoang 19% so v&i AUC ctia ngudi
binh thurdmg kho¢ manh. Tuy vy, su khéc biét nay khéng can phai diéu chinh liéu ding.
CAC DU LIEU AN TOAN TIEN LAM SANG:

Céc dir li¢u tién lam sang cho thay ring khong cé nguy hai nao cho ngudi dya trén céc nghién
clru thong thudng vé an toan duge 1y hoe, ddc tinh lidu lap lai, doc tinh trén gen, kha ning gay
ung thu va doc tinh dbi vai sinh san.

Khéng ¢6 bang chimg v¢ kha nang giy quai thai, doe trén phoi hay doc trén bao thai ¢ chudt
nhit va chudt cdng vai licu 1én tdi 1.000 mg tadalalil’kg/ngay. Trong mét nghién ciru vé phat
trién truée va sau khi sinh o chugt, licu khéng ghi nhan tac dung 1a 30 mg/kg/ngay. Déi voi
chudt ¢6 thai, AUC cua thude dang tur do & liéu nay xdp xi 18 lan AUC cua ngudi o licu 20 mg.
Khong ¢é su suy giam kha ning sinh san & chudt nhit due va cai.

O cho, st dung tadalalil mdi ngay i 6 dén 12 thang véi liéu 25 mg/kg/ngay hodc cao hon (AUC
cao hon it nhét 3 lan, dao dong trong khoang tir 3,7-18,6 lan so véi ngudi ding liéu don 20 mg)
¢6 sy suy thodi biéu md dng sinh tinh din dén giam kha nang sinh tinh & mot vai con cho
BAO QUAN: Noi kho rdo, nhiét dé khéng qué 30 °C, tranh énh séng.

HAN DUNG: 36 thang k& tir ngay san xut.

TIEU CHUAN: TCCS,

k-
L



https://trungtamthuoc.com/
- TI'CIphCIC Ow Ho so dang ky vién nén bao phim Drillmen 10

Sin phiam ciia: CONG TY CO PHAN TRAPHACO
75 Yén Ninh - Ba Dinh - Ha Noi
Dién thoai lién hé: 18006612
Sin xudt tai: CONG TY TNHH TRAPHACO HUNG YEN
Thon Binh Luong - Xa Tan Quang - Huy¢n Van Lam - Tinh Hung Yén
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