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Ry Thube nay chi dung theo don thude

IDURAT 5

HUONG DAN SU DUNG THUOC

1. Tén thudc: IDURAT 5
2. Céc d4u hiéu lwu ¥ va Khuyén ¢

Doc kj hudng ir dung trude khi ding.

3, Thanh phin céng thirc thude:

Moi vién nén bao phim chira:

Thanh phan duoc chat: Vardenafil (duéi dang Vardenafil hydroclorid trihyrat) 5 mg.

Thanh phan té duge: Cellulose vi tinh thé, Hydroxypropyl cellulose, Crospovidon, Silicon dioxyd keo

khan, Magie stearat, Opadry 03A18373 (Hypomellose 6 mPas, Talc, Titanium dioxide), Oxyd sat do.

4. Dang bao ché: Vién nén bao phim.

Mb ta: Vién nén bao phim mau hdng, hinh tron, hai mt tron 16i, canh va thanh vién lanh lan.

5. Chi dinh:

Piéu tri i loan chirc ning cuong (khdng c6 kha niang dat hodc duy tri sy cuong duong vét du dé thoa

man trong giao hgp).

Dé thudc ¢ hiéu qua cén ¢6 su kich thich sinh dyc.

6. Cach ding, li¢u ding:

Liéu ding:

Nam gi6i trudng thanh: ) !

- Liéu khoi déu khuyén céo 12 10 mg vardenafil udng khi can, khoang 25 — 60 phit trude khi hoat
dong tinh duc. Dua trén hiéu qua va tinh dung nap, liéu lugng ¢6 thé ting dén 20 mg vardenafil
hay giam dén s mg. )

- Liéu tdi da khuyén cdo 1a mdt vién 20 mg 1 lan/ngay.

- Téi da nén udng 1 lan/ngay.
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- Vardenafil c6 thé ding cting hodc khéng cung thic @n. Thuoe ¢b thé chim phat huy tac dung néu
dung cung bira dn nhiéu chit béo.

Ngubi cao tudi (= 65 tudi): Khong cin diéu chinh lidu & bénh nhan cao tudi. Tuy nhién, cin cin nhéc

cAn than viéc ting lidu 1én t6i da 20 mg tiy thudc vao khé ning dung nap ctia timg ca nhén.

Suy gan: Nén cén nhic dung liéu khai déu 1a 5 mg vardenafil & nhiing bénh nhén suy gan nhe va

trung binh (Child — Pugh AB). Vi d thanh thai vardenafil giam & bénh nhan suy gan muc do trung

binh Child — Pugh B, nén lidu t6i da duge khuyén céo 12 10 mg, dya trén tinh dung nap va hiéu qua.

Suy than: Khong cén diéu chinh lidu & bénh nhan suy thén tir nhe dén trung binh.

&5 nhimg bénh nhén suy than nang (40 thanh théi creatinin < 30 ml/phit), nén bét dau tir liéu 5 mg.

Dua vao kha nang dung nap va hiéu qua, liu c6 thé tang 1én t6i da 20 mg/ngay.

Tré em va thanh thiéu nién: Vardenafil khéng dugc chi dinh cho nhimng ngudi dudi 18 tudi.

Sy khic biét vé chiing toe: Khong ap dung.

Bénh nhin cé ding kém véi cde thude ¢6 kha ning e ché CYP3A4:

- Cin diéu chinh lidu cia vardenafil & nhimg bénh nhén dang sir dung mét s6 thube e ché vira hogic
manh CYP3A4 nhu ketoconazol, itraconazol, erythromycin, clarithromycin, ritonavir va indinavir
(Xem phan “Cdnh béo va than trong”, “Twong tdc thuoc”).

- Khong nén sir dung lidu tbi da vuot qua 5 mg vardenafil khi didu trj két hop vaéi thude e ché
CYP3A4 nhu erythromycin hogc clarithromycin (Xem phén “Cdnh bdo va than trong”, “Tuong
tdc thuoc™).

- Khéng dwoc sir dung qué liéu t6i da 5 mg vardenafil khi didu tri két hop véi thude e ché CYP3A4
nhu ketoconazol va itraconazol & mire lidu 200 mg mot ngay hodc it hon. Khéng duoc sit dung
vién vardenafil vai liéu ketoconazol va itraconazol cao hon 200 mg mdt ngay.
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Chong chi dinh st dung chung véi thu-ﬁc HIV protcase nhur indinavir va ritonavir, 1a nhimg thube
e ché CYP3A4 rat manh (Xem phén “Cdnh bdo va thdn trong”, "Cdc luu y va thén trong dac
biét”, “Tuong fac thuée”).

Ding kém véi thude chen aipha

Theo tinh chét gidn mach coa thudc chen alpha va vardenafil, sir dung vién Idurat chung véi thude
chen alpha c6 thé 1am ha huyét ép ¢ triéu chimg & mét s6 bénh nhén. Diéu trj dong thoi chi nén
dugce bat dAu khi bénh nhan da 6n dinh vai didu trj bang thudc chen alpha (Xem phin “Twong tdc
thuoc”).

Co thé sir dung Idurat vao bat ky thoi diém nao véi alfuzosin hodc tamsulosin. Véi terazosin va
céc thudc chen alpha khac can co khoang cach thoi gian giira hai thubc khi diéu tri déng thoi véi
Idurat (Xem phdn “Twong tdc thuéc”).

V6i nhimg bénh nhén dang sir dung vardenafil liéu ti wu, thi nén bt diu dwu tri thube chen alpha
véi liéu thép nhét. Sy tang lidu theo bac thang cia cac thude chen alpha c6 thé di kém véi viée 1am

giam huyét ap thém & nhitng bénh nhén dang sir dung thude tre ché phosphodiesterase (PDES) bao
gom vardenafil.

Cdch ding: Ding bang dudng udng va co thé uong cung hoéc khong cung véi thire an. Khi dung cing
v6i bira &n chira nhiéu chét béo, tac dung clia thude c6 thé b tri hoan.

T

Chiong chi dinh:

Chéng chi dinh ¢ nhimg bénh nhan nhay cam voi bt ¢t thanh phan nao clia thude (hoat chat chinh
hay ta dugc).

Chéng chi dinh sir dung vardenafil ¢ nhimg bénh nhan dang dugc diéu tri dong thoi voi nitrat hay
nhiing chét sinh nitric oxyd (Xem phan “Tuong tdc thuoc”).

Bénh nhan bi miét thi luc & mét mat do bénh 1y than kinh thi giac khong do th1eu mau cyc bd ving
trude dong mach (NAION), bét ké dot nay co lién quan hay khéng vai viée tiép xtc véi chét vrc
ché phosphodlesterasc 5 (PDES) trurde dé.

Céc san phim thubc dé didu tri roi loan cuong ducmg néi chung khong nén ding cho nam gidi
khong c6 hoat dong tinh dyc (vi du bénh nhén bi r6i loan tim mach nghiém trong nhu dau tht
nguc khong on dinh hodgc suy tim ning [Hiép hoi tim mach New York IIT hodc IV]).

Chéng chi dinh sir dung ddng thoi vardenafil Vvoi cac chét tc ché CYP3A4 manh la ketoconazol va
itraconazol (dang ubng) & nam gi6i trén 75 tudi.

Chong chi dinh st dung dong thoi vardenaﬁl véi cac chit tre ché protease HIV nhu ritonavir va
mdmavu' vi 1a nhimg thuoc trc ché CYP3A4 rit manh.

Chong chi dinh dung dong thoi véi cae chit e ché PDES, bao gbm vardenaﬁl véi cac chat kich
thich guanylat cyclase, chiang han nhu riociguat, vi c6 thé din dén ha huyét ap co triéu chimg.

Tinh an toan cta vardenafil chua duge nghién ciu & céc nhém bénh nhén sau ddy, do dé viéc sur
dung thudc nay bi chéng ch1 dinh cho dén khi ¢6 thém théng tin: Suy gan ning (Child-Pugh C),
bénh nhén suy thén ning can phai loc mau, ha huyét ap (huyét ap <90/50 mmHg), tién sir dot quy
hodc nhdi méau co tim gin day (trong vong 6 théng qua), dau that ngue khong 6n dinh va céc roi
loan thodi hoa vong mac di truyén da biét nhu viém vdng mac shc 1.

Chong chi dinh sir dung dong thoi vardenafil véi céc chat uc ché CYP3A4 manh la ketoconazole
va itraconazole (dang uﬁng) & nam gidi trén 75 tuoi.

Chdng chi dinh sir dung dong thoi vardenaﬁl véi thude tre ché protease HIV nhu ritonavir va
indinavir vi ching 1a chit e ché CYP3A4 rdt manh.

Chéng chi dinh dung dong thdi thude tic ché PDES, bao gom vardenafil, véi thudc kich thich

guanylate cyclase, ching han nhu nomgl.clat vi c6 kha niing dén dén ha huyét ép triéu chimg.
. Canh bdo va thin trong khi dung thu

Tién sir bénh va kharn suc khoe nén dugce thuc hién dé chan doan rdi loan cuong duong va xac
dinh nguyén nhan uem 4n trude khi xem xct diéu tri bang thudc.

Trude khi bét dau diéu tri réi loan cuong duong, bac si nén xem xét tinh trang tim mach cua bénh
nhén. Vardenafil ¢o ddc tinh gian mach, din dén giam huyét ép nhe va thoéng qua. Bénh nhéan bi
tic nghén dudmg ra tht trai, vi du nhu hep van dong mach chii va bénh co tim phi dai v6 can cé

hep dudi van dong mach chu, c6 thé nhay cam véi tic dung cua thude gian mach bao gbm thude
e ché men phosphodiesterase loai 5.
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Céc bién ¢6 tim mach nghiém trong bao gdm dot tir, nhip tim nhanh, nhéi mau co tim, nhip nhanh
that, dau thit nguc va bénh mach mau ndo (bao gdm con thiéu méau cuc bd thodng qua va xudt
huyét ndo) sau mot thoi gian dung thubc da dwoc bao cao. Hau hét bénh nhén gip cac bién ¢ nay
ddu da co céc yéu té nguy co vé tim mach. Tuy nhién, khong thé xéc dinh chic chin liéu céc bién
¢d ma bénh nhin gip phai co lién quan dén céc yéu td nguy co cta ho, dén vardenafil, dén hoat
dong tinh duc hay lién quan dén su két hop cua cac yéu té nguy co nay véi yéu td nguy co khac.
Nén sir dung thén trong nhimng thudc diéu tri r6i loan cuong dwong & nhimg bénh nhén ¢6 bt
thuong vé giai phdu ciia dwong vét nhu gdp gbéc, xo hoa thé hang hay bénh Peyronie hay trén
nhitng bénh nhén ¢é nhimg bénh c6 thé gy chimg cuong dau duong vt nhu bénh thiéu mau hong
ciu hinh lidm, da u tiy hay bénh bach cau. ' '

Tinh an toan va hiéu qua cua vardenafil khi két hop voi nhiing thude diéu tri loan cuong duong
khéc chura duge nghién ctu. Do d6 khong nguyén céo diéu tri két hop.

Kha ning dung nap cua lidu t6i da 20 mg c6 thé thip hon & bénh nhén cao tudi (= 65 tudi).

Sur dung dong thoi voi thuée chen alpha:
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Viée sir dung dong thdi thude chen alpha véi vardenafil ¢é thé dan dén ha huyét ap qua mic. Chi

»

nén diing két hop khi bénh nhén didu trj én dinh véi thude chen alpha. O nhimg bénh nhén 6n dinh
khi didu trj bing thubc chen alpha, nén ding vardenafil véi liéu khéi dau thép nhét duge khuyén
cdo 1a vién nén bao phim 5 mg.

Vardenafil co thé duoc dung bét cit luc nao véi tamsulosin hodc alfuzosin. Vi cac thube chen
alpha khéc, nén cin nhéc céch thoi gian dung thube khi ké don vardenafil dong thoi. Nhimg bénh
nhin dang dung lidu t6i wu vardenafil, thi diéu tri véi chen alpha nén bat dAu voi lidu thip nhét.
Tang liéu béc thang thude chen alpha c6 thé lién quan dén giam huyét ap thém nita & nhimg bénh
nhén sir dung vardenafil.

Sir dung déng thoi vai cdc cht tic ché CYP3A4:

Dung két hop véi céc chit tc ché vira hodc manh cytochrom CYP3A4 nhu ketoconazol,
itraconazol, erythromycin, clarithromycin, indinavir, hay ritonavir c6 thé 1am ting déng ké néng do
vardenafil trong huyét twong.

Liéu tdi da khdng nén vuot qua 1 vién vardenfil 5 mg khi dimg két hop véi ketoconazol va
itraconazol v&i mirc lidu < 200 mg. Khoéng dung vién vardenafil véi lidu ketoconazol hodc
itraconazol > 200 mg (Xem phan “Liéu lwong va cdch dimg”, “Tuong tdc thuéc™).

Lidu t6i da cua vardenafil khong nén qua 5 mg khi ding két hop véi erythromycin hodc
clarithromycin.

Chéng chi dinh ding két hop véi indinavir hay ritonavir 12 nhimg chét ¢6 thé gdy {rc ché manh
CYP3A4 (Xem phén “Liéu heong va cdch dimg”, “Chéng chi dinh”, “Twong tdc thuée”).

Nén tranh dung déng théi véi budi hodc nude ép budi vi ¢d thé 1am tang nong do vardenafil trong
huyét trong.

Anh huomg dén khoang QTe:

Trong mdt nghién ciru vé tac dung cua vardenafil trén khoang QT ¢ 59 nguoi dan dng khoe manh
tinh nguyén, lidu diéu tri (10 mg) va liéu trén mirc diéu tri (80 mg) lam ting khoang QTec. Mot
nghién ciru hu mii danh gid téc dung khi ding két hop vardenafil véi thude khac gay kéo dai
khoang QT c6 thé so sénh dugc cho thay tac dung ting thém 1én QT so véi khi chi dung don doc
mét thude. Nén luu ¥ két qua nay trong nhiing quyét dinh lam sang khi k& don vardenafil cho bénh
nhén c6 bénh sir kéo dai QT hay nhimg bénh nhin dang ding thube gy kéo dai QT. Céc bénh
nhan dang dung thubc chéng loan nhip nhém TA nhu quinidin, procainamid hay nhom I nhu
amiodaron, sotalol, céc thudc chéng loan nhip hay nhitng bénh nhén cé kéo dai khoang QT bam
sinh nén tranh sir dung vardenafil.

Anh hudng d@én thi lyc:

D béo cao thiy truong hop giam thi lyc thodng qua, bénh 1y thin kinh thi gidc (NAION) khong
phai do viém ddng mach gay thiéu méau cuc b & nhimg bénh nhén c6 ding céc thuc e ché PDES
ké ca vardenafil. Néu dot nhién giam thi luc, bénh nhan nén ngimg sir dung vardenafil va tham
khao ¥ kién cua bac si.

Tdc dung cdm mdu dén dén anh hudng trén xudt huyé:
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Cac nghlen cuu in vitro vai neu cdu ngudi cho thay vardenafil khong c6 tac dung chong ket tap
tleu cdu riéng 1é, nhung & ndng dd cao, vardenafil lam tang tic dung chéng két tap tiéu cau cia
chét cho oxit nitric natri nitroprusside. O ngudi, vardenafil khong co tac dung l1én thoi gian chay
méu khi ding riéng 1¢ hozc két hop véi axit acetylsalicyclic. Khong co théng tin an toan nao vé
viéc ding vardenafil cho bénh nhan bj réi loan chdy méu hoic loét da déy t4 trang dang hoat dong.
Do dé, chi nen ding vardenafil cho nhitng bénh nhén nay sau khi danh gia c¢én than loi fch-rii ro.

9, Sir dung thude cho phu nir c6 thai va cho con bii:

Phu ni¥ cé thai:

Khong chi dinh cho phu nif.

Phu nit dang cho con bu:

Khéng chi dinh cho phu nir.

Kha néng sinh san:

Khdng c6 dir liéu.

10. Anh hwing cia thufnc 1én kha ning ldi xe, vin hanh may méc:

Do choéng vang va r6i loan thi lyc da duoc béo céo trong cac nghién ciru 1dm sang véi vardenafil nén

bénh nhan nén biét co thé ho phan tmg nhu thé nao voi vardenafil trude khi 1ai xe hay diéu khién may

moc.

11. Twong tac, twong ky, ciia thube:

Tuomg tac thube

Anh huémg ctia cdc san phdm thudc khdc lén vardenafil

Nghién cttu in vitro:

- Vardenafil duoce clmyen héa chii yéu qua cac enzym & gan thong qua cytochrom P450 (CYP) dang
3A4, va qua mdt phan nho tir CYP3A5 va CYP2C. Do do, thude tre ché nhitng enzym nay c6 thé
lam glam thanh thai vardenafil.

Nghién ctru in vivo

- Sur dung dbng thoi thube tre ché protease HIV nhu indinavir (800 mg 3 lanfngay) 1a mgt chét e
ché CYP3A4 véi vardenafil 10 mg manh lam ting AUC cﬂla vardenafil 16 ldn va ting Cmax clia
vardenafil 7 lan. Sau khi sir dung 24 gid, nbng do trong huyét thanh cta vardenafil vao khoang 4%
ndng d9 vardenafil toi da trong huyét thanh (Conax)-

- Ritonavir (600 mg 2 lan/ngay), 1a mot thude vrc ché HIV protease va {rc ché manh CYP3A4 1am
ting Cmax ctia vardenafil 1én 13 lin va lam ting AUCo-24 cuia vardenafil 49 lan khi str dung chung
véi vardenafil 5 mg. Ritonavir kéo dai dang ké thoi gian ban hiy clia vardenafil dén 25,7 gio.

- Dung déng thoi ketoconazol (200 mg), mot thubc rc ché CYP3A4 manh va vardenafil 5 mg 1am
ting AUC cua vardenaﬁl 10 14n va ting Cpax clia vardenafil 4 lan. Mac du céc nghién ciru tuong
tac cy thé chua dugce tién hanh, viéc su dung chung céc thubc e ché CYP3A4 manh khéc (nhu
itraconazol) c6 thé tao ra nong do vardenafil trong huyét tuong tuong dlrcrng v&i nong d do
ketoconazol tao ra. Nén tranh sir dung dong thoi vardenafil véi cac chit i uc che CYP3A4 manh nhu
itraconazol va ketoconazol (ding duong udng). O nam gi6i trén 75 tudi, chéng chi dinh sir dung
ddng thoi vardenafil véi itraconazol hodc ketoconazol.

- Erythromycin (500 mg 3 lan/ngay), mot thude trc ché CYP3A4 1am ting AUC cua vardenafil 1én 4
lin va ting Cmax clia vardenafil 3 lan khi sir dung chung v6i vardenafil 5 mg & ngu‘m tinh nguyén
khoe manh. Mic du cac nghién ciru tuong tac thude cu thé chwa duroc tién hanh, vige sir dung cung
clarithromycin c6 thé cho két qua tuong ty trén AUC va Crax clia vardenafil. Khi sit dung cung voi

thudc trc ché CYP3A4 vira phai nhu erythromycin hodc clarithromycin, cé thé can phai diéu chinh
liéu vardenafil.

- Cimetidine (400 mg 2 1an/ngay), 1a mot thude (e ché cytochrom P450 khong dac hiéu, khong co
tac dung trén AUC va Cumax ctia vardenafil khi sir dung chung véi vardenafil (20 mg) & ngudi tinh
nguyén khoe m:;mh

- Nudc budi 12 chét u'c ché chuyén hoa thanh ruot CYP3A4 yéu, vi vy c6 thé lam tang nhe nong do
vardenafil trong huyét trong.

- Dugc dqng hoc ctia vardenafil (20 mg) khong bi anh huéng khi dung ddng thoi voi thude dbi
khang véi thu thé H2 ranitidine (150 mg x 2 1an/ngay), digoxin, warfarin, glibenclamide, rugu
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(ndng d6 cdn t6i da trung binh trong méau 1a 73 mg/dl) hogc liéu don cua antacid (magie
hydroxit/nhom hydroxit).

Mic di cée nghién ctru tuong tac cy thé Kkhéng dugc tién hanh ddi véi tat ca cac san phém thude,
nhung phén tich duge dong hoc quan thé cho thay khong cé anh huéng dén duoc dong hoc clia
vardenafil d6i vGi cac san pham thuoc ding dong thai sau day acid acetylsalicylic, thube e ché
ACE, thuoc chen beta, thudc trc ché CYP3A4 yéu, thubc loi tiéu va cdc san pham thude diéu tri
bénh tiéu dudng (sulfonylurea va metformin).

Anh hucong ciia vardenafil lén cdc san phdm thube khdc

Khéng c6 dit liéu vé sy twong tac gifta vardenfil va cac chét (rc ché phosphodiesterase khong dac hiéu
nhu theophyllm hoic dipyridamol.

Nghién ciru in vivo:

Khong ghi nhan kha ning lam ha huyét ap cua 0,4 mg nitroglycerin ngam dudi ludi khi ding
vardenafil 10 mg & nhitg thoi diém khac nhau 24 gior gxam din dén 1 gio trude khi sir dung
nitroglycerin trong mot nghién ctru & 18 ngudi nam tinh nguyén khoe manh. Tac dung ha huyét ap
ctia 0,4 mg nitrat ngdm dudi ludi 1 va 4 gio sau khi sir dung vardenafil 20 mg bi ting lén & ngudi
tinh nguyén khoe manh tudi trung nién. Khéng ghi nhan tic dung nay khi dung vardenafil 20 mg
24 git trude khi sir dung nitroglycerin. Tuy nhién, khong co thong tin vé tiém nang 1am ha huye1
ap cuia vardenafil khi sir dung két hop véi nitrat & bénh nhén va vi thé chéng chi dinh sir dung két
hop.

Nicorandil 1a sw két hop gma chit m& kénh kali va nitrat. Do thanh phan nitrat nén n6 c6 kha néng
twong tac nghiém trong v6i vardenafil.

Vi liéu phap don trj bang thudc chen alpha c6 thé gay ha huyét ap dang ké, déc biét 1a ha huyét 4p
tur thé va ngét xiu, cac nghlen clru tuong tac da duge tién hanh véi vardenafil. Trong hai nghién
clru trong téc voi nhimg ngudi tinh nguyén khée manh cé huyet ap binh thuomg sau khi tang liéu
thudc chen alpha tamsulosin hodc terazosin 1én liéu cao, ha huyét ap (trong mot s truomg hop ¢6
triéu chimg) da duge bao cio & mot s6 lwong dang ké dbi tuong sau khi dung déng thoi vardenafil,
Trong sb nhimg dbi twong duge diéu tri bang terazosin, ha huyét 4 ap duge quan sat thay thucmg
xuyén hon khi vardenafil va terazosin dugc dung ddng thoi so véi khi liéu ding cach nhau 6 gio.
Dura trén két qua nghién ciru twong tac duoc tién hanh véi vardenafil ¢ nhitg bénh nhan bi phi dai
lanh tinh tuyén tién liét (BPH) dang diéu tri bing tamsulosin, terazosin hodc alfuzosm on dinh:

« Khi dung vardenafil véi liéu lwong 5, 10 hodc 20 mg trén bbi canh diéu trj 6n dinh vaoi
tamsulosin, khong gay ra giam huyét p, mac du 3/21 dbi twgng duge diéu tri bing tamsulosin
biéu hién huyct &p tam thu tur thé dimg g;am duoi 85 mmHg.

» Khi dung dong thoi vardenafil 5 mg voi terazosin 5 hodc 10 mg, mdt trong 21 bénh nhén bi ha
huyét ap tu thé c6 triéu chimg. Khong thdy ha huyét ap khi ding vardenafil 5 mg va terazosin
cach nhau 6 gid.
+ Khi ding vardenafil véi liéu 5 hodc 10 mg trén nén tang diéu trj 6n dinh bing alfuzosin, so véi
gia dugrc, khong ¢d hién tugng giam huyel ap co triu chung
Do d6, chi nén bat dAu didu tri ddng thoi néu bénh nhén én dinh khi ding li¢u phap chen alpha. 0
nhimg bénh nhan ¢ on dinh khi dung liéu phap chen alpha, nén bét diu dung vardenafil & liéu khoi
déu thdp nhat dwoc khuyen cdo la 5 mg. Co the ding vardenafil bat k¥ lic nao véi tamsulosin hogc
alfuzosin. Véi céc thudc chen alpha khéc, cin cén nhic thoi gian téch liéu khi ké don vardenafil
dong thoi.
Khdng co tuong tac dang ké& nao duge ghi nhan khi warfarin (25 mg), dwoc chuyén hoéa boi
CYP2C9, hogc digoxin (0,375 mg) khi ding ddng thoi v6i vardenafil (vién nén 20 mg).
Sinh kha dung tuong ddi cia glibenclamide (3,5 mg) khong bi dnh huéng khi ding dong thoi voi
Vardenafil (20 mg). Trong mdt nghién ctru cu thé, khi vardenafil (20 mg) dugc ding dbng thoi véi
nifedipine gidi phéng cham (30 mg hogc 60 mg) & nhimg bénh nhan tang huyét ép, c6 su gidm
thém huyét ap tim thu 12 6 mmHg va huyét 4p tim truong 1a 5 mmHg kém theo nhip tim tang 4
nhip/phut.
Khi dung chung vardenafil (vién nén 20 mg) va rugu (ndng do con toi da trung binh trong méu la
73 mg/d]). vardenafil khéng lam ting tac dung cla rugu lén huyét 4p va nhip tim va dugc dong hoc
cia vardenafil khong bi thay doi.

N~ B R |
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- Vardenafil (10 mg) khong 1am tang théi gian chay méu do axit acetylsalicylic (2 x 81 mg).

Riociguat:

- Céc nghién ciru tién 14m sang cho thiy khi sir dung thudc trc ché PDES cung riociguat 6 thé dan
dén ha huyét 4p c6 tridu chimg. Trong cac nghién ciru 1am sang, riociguat da dugce chimg minh la
lam tang tic dung ha huyét 4p ciia thude tc ché PDES. Chéng chi dinh sir dung dong thoi riociguat
vai thude tre ché PDES3, bao gbm vardenafil.

Twong ky, )

Do khong cé céc nghién ciru vé tinh tuong ky cia thube, khdng tron 1an thuoe ndy véi cdc thube khac.

12. Téc dung khéng mong muén ciia thude:

Tém tit vé hd so an todn: Cac tic dung ngoai v dugc ghi nhan & nhimg bénh nhén st dung

vardenafil trong cac nghién ciru lam sang thuomg thodng qua va ¢6 tinh chﬁ't‘nhc dén trung binh. Téc

dung ngoai ¥ dugc ghi nhan phéd bién nhét xay ra & > 10% bénh nhén 1a dau dau.

Bing bio cdo tic dung ngoai y:

Trong tit ci cic nghién ciu 14m sang

Nhitng téc dung ngoai y sau da duge ghi nhin & nhimg bénh nhén sir dung vardenafil. V&i méi nhom

tAn suat, tac dung ngoai ¥ duge xép theo mirc d ning giam dan. Téan suét duge dinh nghia nhu sau:

Rét thudmg gip (= 1/10), thudng gap (= 1/100 dén < 1/10), khéng thuomg gip (> 1/1.000 dén < 1/100),

hiém giip (> 1/10.000 dén < 1/1.000), rat hiém gp (< 1/10.000).

Céc phan (mg bt 1gi ctia thudc bo céo trén cc bénh nhan trong tht ca céc nghién ciru 1am sing trén

toan thé gidi duge bao cao hodc ¢6 lién quan dén thude > 0,1% bénh nhan hodc hiém va dwoc coi la

nghiém trong theo ban chét cua cac phan img nay.

Logi h¢ thong  |RAt Thuwomg [Khéong thuomg |Hiém Khéng biét
co quan thwomg |gap gap (=1/10.000 |(khéng thé dyr doan tr dir
gip (>1/100 |(>1/1.000 dén  |dén<1/1.000) |[liu c6 san)
(> 1/10) |dén <1/10)|<1/100)
Nhiém trung va Viém két mac
ky sinh trang
Roi loan hé Phu dj img va phit |Phan {mg di
théng mién dich mach img
Cic roi loan Réi loan gidc ngi |Lo ling
tam thin
Réi loan h¢ Nhie  [Choang  [Ngu ga Ngét Xuét huyét ndo
théng than kinh |diu vang Dicamvaloan |Co giit
cam giac Chimg quén
Thiéu mau tam
thoi
Réi loan mit R6i loan thi gide  |Téng 4p luc ndi|Bénh 1y than kinh thi gic
Xung huyét nhan |nhan (NAION) khéng phai do
cdu ~ |Tang chay viém ddng mach gay thieu
Loan thi mau sac nudc mat mau cuc b
Dau mat va khé Khiém khuyét thi giac
chiu
S¢ 4nh sang
R&i loan tai va U tai Diéc dot ngot
mé dao Choéng mat
Réi loan tim H6i hop Nhoi mau co (Dot tir
Nhip tim nhanh  |tim
Con nhip
nhanh trén that
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Pau thit nguc
Roi loan mach Gian mach Ha huyét ap
mau Tang huyét ap
Réi loan hd hap, Nghet mili [Kh6 the Xung huyét
10ng ngue va Tac nghén xoang |mii
trung thét
Roi loan tiéu Khoé tiéu  |Bénh trao nguoc
héa da day thyc quan
Viém da day
Dau bung va tiéu
héa
Bénh tiéu chay
No6n mua
Bubén nén
Khd miéng
Roi loan hé T#ng transaminase|Tadng gamma-
thong gan mat glutamy!
transferase
Réi loan da va Ban do Phan timg nhay
mo dwdi da No6i man cam véi danh
séng B
Réi loan co Pau hmg
Xwrong va mo Téng creatin
lién két phosphokinase
Pau co
Téng truong luc
co va vop bé
Rifai loan thin va Tiéu méu
tiet niéu
Roi loan hé Tang cuong Chimg dau do |Xuét huyét dwong vt
théng sinh sin duong cuong duong |Tinh tring ¢6 lan mau
va vii
Réi loan chung Cam thdy khong  [Pau ngue
va cac chung khoe
bénh tai chd
dung thube

Nghlen ciru hdu mai:

Nhéi mau co tim da dumc béo céo c6 lién hé tam thoi vei viee su dung vardenafil va hoat dong tinh
dyc, nhung khong thé xdc dinh nhdi méu co tim cé lién hé truc nep véi vardenafil hay véi hoat dong
tinh duc, d6i vi bénh nén vé tim mach ctia bénh nhén hay vai su két hop ctia nhu'ng yéu td nay.

Bénh day than kinh thj giac phan trudc khong phai do viém dong mach gdy thiéu mau cuc b gy giam
thi lyc bao gom mu vinh vién da duoc bdo c4o hiém hoi két hgp vdi dung chit 1rc che PDES mot thoi
gian, bao gom ca vardenaf 1. Pa sb nhimg bénh nhan nay c¢6 nhimg yéu 16 nguy co vé co thé hoc hay
mach méu phét trién bénh NAION, bao gom: ty 1¢ 1dm d6i v6i dia thi gidc thip (“dia day™), ngoai 50
tudi, dai thdo duomg, tang huyct ap, bénh dong mach vanh, tang lipid mau va hut thube.

Chura thé khang dmh chic chin ligu nhng bién cb nay c6 lién quan truc tlep 161 viéc ding céc chét tc
ché PDES, tdi yéu tb nguy co nén vé mach mau ha;,' khiém khuyét vé co thé hoc cia bénh nhan hodc
ket hop ca hai nay hay 00 sy tham gla clia céc yéu t6 khéc.

Réi loan thi gide bao gom mat thi gidc (tam thoi hay vinh wen) hiém thay duoc bao céo sau hdu ma1
két hop véi sir dung thube e ché PDES mét thoi gian, ké ca vardenafil. Chua thé khing dinh chic
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chﬁn liéu nhimg bién ¢6 nay c0 lién quan truc tiép t6i viéc ding cac chat e ché PDES, t6i yéu t6 nguy
co nen vé mach mau hay cac yéu tb khac.

Diéc hay mét thinh lyc djt ngdt da duge bao céo véi sb luorng nho sau khi dua ra thi truong va trong
céc trudmg hop nghién ciru lam sang vm su dung céc chit trc che PDES5, ké ca vardenafil. Chua the,
khang dmh chiic chin liéu nhimg bién ¢ nay ¢ lién quan truc tiép téi viéc ding vardenafil, toi yéu t6
nguy co nén giy giam thinh lyc, két hop céc yéu té nay hay ¢o su tham gia cua cac yéu t6 khac.
Huwéng dan cich xir tri cac téc dung khéng mong muén (ADR):

Céc tac dung khong mong mubn thudng t.hoang qua, nhe hodic trung binh, khi cac tri¢u chimg xay ra,
can giam liéu va diéu trj triéu chimg néu thay cﬁn thiét.

Cin phal thong bao cho ngudi bénh biét vé céc rdi loan thi gidc, thinh glac c6 thé xay ra (nhin mo, mat
thi glac mit thinh gidc) khi ding thuéc, khién cho sinh hoat va 1am vigc kho khéan. Nguai bénh c6 bt
k¥ r6i loan thj gide hodc thinh gide nao déu phai ngimg thude va can duoc tham kham mit, tai toan
dién.

Pé loai trir cac tac dung khong mong muon nghlem trong xay ra, can kiém tra cén thin bénh st cua
bénh nhén lién quan dén ha huyét 4p tu thé va cac yéu t6 nguy co ve tim mach. Chéng chi dinh sir
dung thubc néu bénh nhén c6 bénh ly vé tim mach va ha huyét ap tu thé.

Thong bdo ngay cho bic sy hodc dwgc sy nhitng phén g cé hai gdp phai khi sit dung th uéc.
13. Qua lidu va cach xir tri:

Tri¢u ching: Trong cac nghlen ctru vé lidu & ngudi tinh nguyén, thi nghiém vardenafil ¢ lidu ting
dan dén 80 mg/ngay. Ngay ca véi liéu cao nhat duoc thir nghiém (80 mg/ngay), déu duge dung nap ma
khong gy téc dung ngoai y nghiém trong. Piéu ndy dugc xdc dinh qua mot nghién ciru st dung 11eu
40 mg/ngay trong 4 tudn. Khi sir dung 40 mg 2 laru‘ngay, ghi nhin ¢6 vai truong hgp dau lung tram
trong. Tuy nhién, khong ghi nhan dgc tinh trén co hay than kinh.

Bién phap xir tri: Khi qua liéu, cac bién phéap hd trg tiéu chuan cin duoc thyuc hién iy theo yéu cau.

Loc than khong lam téng thanh thai vardenafi | vi thude gén két cao véi protein huyét thanh va khéng
thai trir nhiéu qua nudc tiéu.

14. Dic tinh dwge lue hoe

Nhém duge ly: Thude diéu tri trong réi loan cuong dwong.

Ma ATC: GO4BE09

Vardenafil 1a thubc gitp cai thién chitc ning cuong ducrng & nam gidi bi rbi loan cuong. Trong diéu
kién tu nhién, vi du khi c6 su kich thich tinh duc, thube gitip phuc hdi kha nang cwong dwong do lam
ting kha ning bom méu vao duong vat.

Cuong duong vét 1a mot qua trinh huyét dong hoc dya trén sy gidn co tron tai the hang va nhitng tiéu
dong mach c6 lién quan. Khi ¢6 sy kich thich tinh duc, tir nhitng tan cing than kinh tai thé hang s&
phéng thich oxit nitric (NO) dugc giai phéng, 1am hoat héa enzym guanylat cyclase gdy ting nong do
guanosin monophosphat vong (cGMP) tai thé hang Diéu nay kich hoat sy giin co tron, cho phép tang
luu lugng méu vao duong vat. Mic cGMP thue t& mot mit duoc diéu hoa theo ty 1& tong hop qua
guanylat cyclase, mat khac theo ty 1€ thoai blen qua cGMP hydrolyzing phosphodlesterase (PDE).

Tai thé hang cta ngudi loai PDE ndi bat nhét 1a phosphodlesterase type 5 dic hi¢u voi cGMP.

Do téc dung trc ché PDES, enzym chiu trach nhiém gdy thodi bién cGMP tai thé hang, vardenafil lam
ting manh tac dung cua NO ndi sinh, duoc phong thich tai cho tai thé - hang khi c6 kich thich tinh duc.

Sy trc ché PDES cua vardenafil 1am ting lugng cGMP tai thé hang, din dén gidn co tron va dua dong
méu vao thé hang. Do do, vardenafil lam tang dap (mg ty nhién vai kich thich tinh due.

Céc thir nghiém in vivo cho thay vardenafil la chét co kha ning trc ché PDES manh hon so véi céc
phosphodiesterases duge biét dén khac > 15 14n so véi PDES, > 130 l4n so véi PDE1, > 300 lan so véi
PDE11, va > 1.000 l4n so vi PDE2, PDE3, PDE4, PDE7, PDES, PDEY, va PDE10.

Trong nghién ciru c6 ddi chimg véi gid duge sir dung Rigiscan dé do mirc 46 cuong cung, vardenafil
20 mg gdy ra mirc cuong duong du cho sur giao hop > 60% cuong cimg & mot sO ngudi nam xay ra
sém trong 15 phut DPap g tong quét trén nhimg doi tugng nay véi vardenafil 1a ¢6 y nghia thong ké
khi so sanh vé&i nhém ding gia dugc tai thai diém sau khi dung thude 25 phut.

Vardenafil gdy ra tinh trang giam nhe va thoang qua huyét ap, trong phén 16n cac truomg hop, khong
chuyén thanh tdc dung lam sang. Mirc giam tbi da trung binh ctia huyét 4p tim thu nim ngira sau khi
dung 20 mg va 40 mg vardenafil 1a — 6,9 mmHg dudi 20 mg va — 4,3 mmHg duéi 40 mg vardenafil,
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khi so sanh vdi gla dugce. Nhimng tic dung nay phu hop vai tac dung glan mach cua thube (rc ché PDES
va ¢6 thé 1a do nong dd cGMP tang trong cac te bao co tron mach mau. Liéu uéng don va nhiéu lidu
vardenafil 1én dén 40 mg khong gy ra thay d6i c6 lién quan vé mit 1am sang nao trong ECG ciia
nhimg nguoi tinh nguycn nam binh thudng.

Mot thir nghiém ngiu nhién, ma déi, chéo, liéu don & 59 nam gi6i khoe manh da so sanh tac dung lén
khoang QT cua vardenafil (10 mg va 80 mg), sildenafil (50 mg va 400 mg) va gia duoc. Moxifloxacin
(400 mg) dugc dua vao nhu mt chét déi c!nmg ndi bd tich cue. Tac dung 1én khoang QT durge do mdt
gidr sau khi ding thude (tmax trung bmh d6i voi vardenafil). Muc tiéu chinh ctia nghién ciru ndy 1a loai
trir tac dung 16n hon 10 msec (tic 1a dé chung minh khéng cé tic dung) ciia mot lidu ubng vardenafil
80 mg duy nhét 1én khoang QTc so véi gia duoc, duoc do béng su thay doi trong cang thirc hiéu chinh
ctia Fridericia (QTcF = QT / RR1/3) so v6i ban dAu tai thoi diém 1 gidr sau khi ding thube. Két qua
vardenafil cho thdy QTc (Fridericia) ting 8 msec (90% CI: 6-9) va 10 msec (90% CI: 8-11) & lidu 10
va 80 mg so véi gia duge va QTci ting 4 msec (90% CI: 3-6) va 6 msec (90% CI: 4-7) & liéu 10 va 80
mg so véi gia dugc, mot gior sau khi dung thubc. O tmax, chi ¢6 su thay ddi trung binh trong QTcF déi
véi vardenafil 80 mg nim ngoai gi¢i han da thiét lap cua rlghlen clru (trung binh 10 msec, 90% CI: 8-
11). Khi sir dung cac cong thirc hi¢u chinh riéng 1&, khong c6 gid tri ndo nim ngoai gidi han.

Trong mdt nghién ciru hu mai riéng biét trén 44 tinh nguyén vién khoe manh, lidu don 10 mg
vardenafil hodic 50 mg sildenafil dugc ding ddng thdi v6i 400 mg gatifloxacin, mét loai thube ¢ tc
dung QT tuong duong. Ca vardenafil va sildenafil déu cho thay tac dung Fridericia QTc tang 4 msec
(vardenafil) va 5 msec (sildenafil) khi so sanh véi timg loai thuc riéng 1é. Tac dong lam sing thue té
ctia nhimg thay d01 QT nay van chua dugc biét.

Théng tin thém vé cac thir nghlém laim sang

Trong cac thir nghiém 14m sang, vardenafil d& dwoc ding cho hon 17.000 nam giGi bi rdi loan cuong
duong (ED) trong do tudi tir 18 dén 89, nhidu ngudi trong sb ho méc nhidu bénh ly di kém. Hon 2.500
bénh nhan dd duge didu tri bing vardenafil trong sau thang hogc lau hon. Trong so nay, 900 bénh nhén
da duoc diéu tri trong mét nidm hodc 1au hon.

Céc nhom bénh nhan sau diy duogc dai dién: nguoi cao tudi (22%), bénh nhén ting huyét ap (35%),
dai thao dudong (29%), bénh tim tl'ueu méu cyc by va cdc bénh tim mach khic (7%), bénh phdi man
tinh (5%), tang lipid mau (22%), tram cam (5%), cét bo tuyén tién ligt triét dé (9%). Cac nhém sau day
khong dugc dai dign t6t trong céc thir nghiém 1am sang: ngum cao tudi (> 75 tudi, 2,4%) va bénh nhén
méc mét sb tinh trang tim mach (xem muyc 4.3). Khong c6 thi nghi¢m lam sang nao vé céc bf;nh ly
thén kinh trung uong (trir chan thuong tuy song), bénh nhan suy thin hodc suy gan ning, phiu thut
viing chiu (trir phiu thuét cit bo tuyen tién liét bao ton than kinh) hodc chén thuong hodc xa tri va
ham muén tinh duc giam hoic dj dang giai phau duong vt dugce thyc hién.

Trong céac thir nghiém quan trong, diéu tri b%’mg vardenafil (wen nén bao phim) din dén cai thi¢n chire
nang cuong duong so véi gia duge. Trong so it bénh nhén cb ging giao hop trong vong bbn dén nim
gi¢r sau khi dimg thubc, ty 1& thanh céng trong viéc thdm nhép va duy tri cuong ctmg ludn cao hon gia
dugec.

Trong céc nghién ctru lidu ¢6 dinh (vién nén bao phim) trén mét quan thé rong nhitng ngudi dan ong
bi réi loan cuong duong, 68% (5 mg), 76% (10 mg) va 80% (20 mg) bénh nhén da tham nhap thanh
cong (SEP 2) so véi 49% dung gia dwoc trong thoi gian nghién ciru ba thang. Kha néng duy tri cuong
cimg (SEP 3) trong quan thé ED rong nay duoc dua ra 1a 53% (5 mg), 63% (10 mg) va 65% (20 mg)
so vai 29% dung gia duoc.

Trcmg dir liéu gop tir cac thur nghlem hiéu qua chinh, ty 1& bénh nhan dat dugc su thdm nhép thanh
cong khi ding vardenafil nhw sau: rbi loan cuong duong do tam ly (77-87%), r6i loan cuong duong
hdn hop (69-83%), tdi loan cuong duong hitu co (64- 75%), nguoi cao tudi (52- -715%), bénh tim thiéu
mau cuc bd (70-73%), tang lipid mau (62-73%), bénh phm min tinh (74-78%), trdm cam (59-69%) va
bénh nhan duge didu tri ddng théi bing thudc chéng ting huyet ap (62-73%).

Trong mot thir nghiém 14m sang & nhimg bénh nhéan bi tiéu dudng, vardenafil da cai thién dﬁng ké
diém sb vé chirc ning cuong dwong, kha nang dat duoc va duy tri su cuong cimg du lau dé giao hop
thanh cong va d¢ cimg cta duong vat so véi gia duge & liéu vardenafil 10 mg va 20 mg. Ty 1¢ dap tmg
vé kha nang dat dugc va duy tri sy cuong cimg 1a 61% va 49% & lidu 10 mg va 64% va 54% & liéu 20
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mg vardenafil so v&i 36% va 23% & gia dugc déi v6i nhimg bénh nhan da hoan thanh ba thang diéu
tri.

Trong mét thit nghiém lam sang & nhimg bénh nhan sau phau thudt cit bo tuyén tién liét, vardenafil da
ci thién dang ké diém s6 vé chitc ning cuong ctng, kha ning dat dwoc va duy tri sy cuong cimg du
lau dé giao hop thanh cong va do cimg cta duong vét so vdi gia duoe o liéu vardenafil 10 mg va 20
mg. Ty 1& dap tmg vé kha nang dat dugc va duy tri su cuong cimg 12 47% va 37% & lidu 10 mg va
48% va 34% o lidu 20 mg vardenafil so véi 22% va 10% & gia duge dbi voi nhimg bénh nhan da hoan
thanh ba thang diéu tri. )

Trong mdt thir nghiém 1dm sang lidu linh hoat & nhitng bénh nhén bi Chan thuong tiry song, vardenafil
da cai thién déng ké diém sé mién chirc niing cuong cimg, kha niing dat dugc va duy tri su cuong cimg
du 1au dé giao hop thanh cong va do cimg duong vat so véi gia dugce. SO bénh nhén trd lai diém so6
mién IIEF binh thudmg (= 26) 14 53% & nhém dung vardenafil so véi 9% & nhém dung gia duge. Ty 1¢
dap img vé kha ning dat dugc va duy tri sy cuong cimg 1a 76% va 59% & nhém dung vardenafil so véi
41% va 22% & nhom dung gia duge di véi nhimg bénh nhin da hoan thanh ba théng diéu tri, cé ¥
nghia vé mat 1am sang va thong ké (p <0,001).

Tinh an toan va hiéu qué cta vardenafil d dugc chimg minh trong cdc nghién ciru dai han.

15. Dic tinh dwgc djng hoc:

Hap thu:

Vardenafil dwoc hip thu nhanh chéng sau khi ubng. Nong d¢ t6i da Crmax 0 thé dat dugc sau udng 15
phut, trong 90% trudmg hop Cmax dat dugc trong khoang thoi gian tir 30 dén 120 phut (trung binh 60
phut) khi doi.

Do thude ¢6 chuyén hoa budc diu déng ké, nén sinh kha dung tuyét déi trung binh dat khoang 15%.
Sau khi uéng thude, AUC va Cpax ting hau nhu tuong tmg véi liéu dung trong khoang liéu khuyén céo
(5 -20 mg).

Khi ung vardenafil véi bita an nhidu chit béo (chira 57% chét béo), tbe df hap thu s& giam va thdi
gian Tmax trung binh dé dat ndng do i da trong huyét thanh tang khoang 60 phit va giam Cumax 20%.
AUC ciia vardenafil khéng bi anh huéng. Sau mét bita 4n binh thudng (chira 30% md), nhimg théng
sé duge dong hoc cia vardenafil (Cmax, Tmax, va AUC) khéng bi anh hudng.

Véi nhimg két qua nay, c6 thé udng vardenafil cé hodc khong c6 thirc in.

Phdn bo:

Thé tich phan b & giai doan n dinh 1a 208 L cho thay su phén bd vao cac md cia vardenafil.
Vardenafil va chit chuyén hoé chinh (M1) ¢6 ty 1& gén két véi protein huyét tuong cao (khoang 95%
déi ‘véri vardenafil va M1). Su gén két nay 1a co hoi phuc va khong phu thude vao tdng nbng d6 cla
thuoc.

Nghién ciru trén ngudi tinh nguyén khoé manh cho thdy sau khi ubng thudc 90 phut, khong qua
0,00012% liéu ding caa thude xuit hién trong tinh dich.

Chuyén héa: '
Vardenafil chuyén hod chi yéu qua hé théng enzym CYP3A4, véi su tham gia cia CYP3AS va
CYP2C0.

Thoi gian ban thai ciia chét chuyén hoa M1, 1a chét chuyén hod chinh & ngudi, 1a khoang 3 - 5 gid,
tuong tu nhu thude chura chuyén hoa.

Trén nguoi, chit chuyén hoa chinh trong tuén hoan (M1) dugc tao ra qua qua trinh khir ethyl tai vong
piperazin cua vardenafil s& tiép tuc dugc chuyén hoa.

Trong hé thong tuér} hoan, M1 ¢ dudi dang két hop v6i glucuronid (acid glucuronic). )
Nong d¢ trong huyét tuong cua chat M1 dang khong két hop véi glucuronid chiém khoang 26% tong
s& hop chét ban déu. Chét chuyén hoa M1 c6 ddc tinh chon loc phosphodiesterase twong tr nhu
vardenafil va kha ning trc ché PDES in vitro 1a khoang 28% so véi vardenafil, déng gép khoang 7%
hiéu qua diéu tri.

Thai true:

Téng ty 1¢ thanh thai ctia vardenafil 1a 56 L/gi¢r v6i thoi ban thai khoang 4 -5 gio.

Thai trir chi yéu qua phan (khoang 91 — 95% liéu uéng) va mét phin nhé qua nudc tieu (khoang 2 -
6%).

Ngudi gid (trén 65 tudi):
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O nguoi gia khoe manh (trén 65 tubi) su dao thai vardenafil cua gan giam so vdi ngudi tré tudi (< 45
tut‘}i). Trong céc thir nghiém lam sang, AUC & nguoi gia cao hon 52% so véi nguoi tré tudi. Khong
thdy c6 su khac biét vé d an toan va hi¢u qua diéu tri gitra ngudi gia va nguoi tré trong cac nghién
ctru 1m sang c6 kiém chimg véi gia dugc.
Bénh nhdn suy than:
Duoc dong hoc vardenafil & nhitng bénh nhan suy than nhe (d9 thanh thai creatinin > 50 — 80 ml/phut)
va vira (d6 thanh thai creatinin > 30 — 50 ml/phut) tuong tur so véi nhém c6 chirc nang thén binh
thudng. Nhimg bénh nhan tinh nguyén c6 suy than ning (do thanh thai creatinin < 30 ml/phut) AUC
trung binh tang lén khoang 21%, nong do Cumax trung binh giam 23% so voi ngudi tinh nguyén khong
¢6 ton thuong than. Khong co sy khac biét c6 y nghia thong ké vé d¢ thanh thai creatinin va AUC,
Cmax clia vardenafil trong huyét twong.
Duoe dong hoc ctia Vardenafil khong duge nghién ciru trén nhém bénh nhén cén tham tach mau.
Bénh nhan suy gan:
Bénh nhan suy gan mirc d6 nhe dén vira (Child — Pugh A va B), d6 thanh thai vardenafil giam xudng ti
1& v&i mite do suy gan.
Bénh nhén suy gan nhe (Child — Pugh A), AUC va Cpax clia vardenafil tang 1,2 lin (AUC tang 17%,
Crmax tAng 22%) so v&i ngudi khoé manh.
Bénh nhan suy gan vira (Child — Pugh B), AUC ctia vardenafil ting 2.6 lin (160%), Cmax tang 2,3 lan
(130%) so véi nguoi khoé manh.
Dugc dong hoc trén nhém bénh nhan suy gan nang (Child — Pugh C) chua duge nghién ciu.
16. Céc dir liéu an toan tién lim sang:
Khéng ¢6 nguy co nao dac biét trén nguoi dya trén cac nghién ciru quy ude vé an toan duoc 1y, lidu o
gdy ddc nhéc lai, nhiém dc gen, kha ning gy ung thu va dgc tinh sinh san. .
17. Quy cich dong goi:
Hop 1 1o x 10 vién, kém t& huéng dén sir dung thude
Hop 3 vi x 10 vién, kém t& huéng dén sir dung thude
18. Pidu kién bio quin, han ding, tidu chuin chit lrgng ciia thude:
Bao quan: Trong bao bi kin, noi kho, dudi 30°C.
Tiéu chuin: TCCS.
Han ding: 24 thang ké tir ngay san xuét.
19. Tén, dia chi cia co 80 san xuit:
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