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Dé thube xa tam tay tré em.

Théng bdo ngay cho bdc st diéu tri hodc duoc sTnhitng phan tng bt lpi gdp phai khi sir dung thuéc.

CONG THUC THUOC
M&i vién nén bao phim chira:

'- Thanh phan hoat chdt:

i Tadalafil ...oiiisana 20 mg
Thanh phcfn ta dwgc:
Lactose MMC granules, pregelatinised starch, sodium lauryl sulphate, croscarmellose sodium,
colloidal silicon dioxide, purified talc, magnesium stearate, hypromellose ES, polyethylene glycol
6000, titanium dioxide, erythrosine (supra), isopropyl alcohol (*), dichloromethane (*).

(*): khéng hién dién trong san phzfm cuoi

DANG BAO CHE: Vién nén bao phim
Vién nén bao phim hinh tron, mau hdng, hai mat 16i va tron.

CHI PINH:

Diéu tri rbi loan cuong dwong & nam gidi truong thanh. Dé tafalafil ¢6 hi¢u qua trong diéu tri réi loan
cuong duong, can phai c6 hoat dong kich thich tinh dyc.

Khong ¢6 chi dinh tadalafil cho phy nir.

LIEU DUNG VA CACH DUNG

Liéu ding

Réi loan cwong dwong & nam giéi trudémg thanh

Liéu ding khuyén céo 1a 10 mg, duge ding trude khi dy tinh hoat déng tinh dyc, uéng ciing hodc
khong cung thirc an.

O nhirng bénh nhén dng tadalafil 10 mg khéng mang lai hiéu qua thoa dang, 6 thé thir ding liéu
20 mg.

Dung tadalafil it nhat 30 phut truéc khi sinh hoat tinh dyc.

Liéu dung tdi da duge khuyén céo 1a 20 mg/ngay. S6 1an sir dung thude t6i da 1a 1 lan/ngay.
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Tadalafil 10 mg va 20 mg dugc dung trude khi dy dinh sinh hoat tinh duc va khong khuyén céo sir
dung hang ngay.

(3 nhimg bénh nhén sir dung thudng xuyén tadalafil (it nhat 2 1dn/tuan), ché do liéu dung 1 lin/ngay
véi lidu théip nhét nén dugc cin nhéc theo sy lya chon ctia bénh nhan va danh gié clia bac si. O nhing
bénh nhén nay, lidu khuyén céo la 5 mg, ubng 1 lan/ngay vao cung mot thai diém trong ngay. Liéu
¢6 thé giam xudng 2,5 mg, 1 1an/ngay dya trén kha ning dung nap cua timg cé nhén.

Dinh ky danh gié lai sy phu hgp cta ché d¢ liéu sir dung hang ngay.

Ting san lanh tinh tuyén tién li¢t & nam giéi trwéng thanh:

Liéu khuyén cdo 1a 5 mg, ubng vao ciing thoi diém mdi ngay. D6i v6i nam giéi truong thanh dang
duoc didu tri cho c ting san lanh tinh tuyén tién liét va réi loan cuong duong, liéu khuyén céo cling
Ia 5 mg udng vao cling thoi diém mdi ngay. Nhing bénh nhan khong thé dung nap li¢u tadalafil 5 mg
trong diéu tri tang san lanh tinh tuyén tién liét nén xem xét mot liéu phap thay thé khic vi hi¢u qua
cta tadalafil 20 mg trong diéu tri ting san lanh tinh tuyén tién liét chua dugce chimg minh.

Déi twong bénh nhan dic bigt

Bénh nhén cao tudi

Khong cén diéu chinh lidu ¢ bénh nhan cao tudi.

Bénh nhén suy thin

Khéng can hiéu chinh lidu & nhimg bénh nhén suy thin nhe hay trung binh. Déi véi bénh nhan suy
than nang, tadalafil 10 mg la lidu dung t6i da dugc khuyén cao.

Khong khuyén cdo ding lidu tadalafil 2,5 mg hodic 5 mg, 1 lan/ngay dé diéu trj roi loan cuong duong
& bénh nhén suy than ning (xem muc Canh bdo va thdn trong khi ding thubc va Ddc tinh duoc dong
hoc).

Bénh nhéin suy gan

Pé diéu trj rdi loan cwong duong, lidu khuyén céo 12 10 mg tadalafil, ding trude khi dy dinh sinh
hoat tinh duc, uéng cuing hodic khong cung thic an. Cac dir ligu vé an toan cua tadalafil trén bénh
nhan suy than nang (Child- Pugh nhém C) con han ché; néu ké don, béc si cn cén nhic kj ludng
giira lgi ich va nguy co ca timg trudmg hop. Chua c6 dir ligu vé viée sir dung lieu cao hon 10 mg
tadalafil cho bénh nhén suy gan.

Liéu ding 1 lan/ngdy diéu trj rbi loan cuong duong va phi dai lanh tinh tuyén tién liét chua duge danh
gid & bénh nhéan suy gan; do d6, néu ké don, béc st diéu trj cin phai can nhic k¥ ludng giita loi ich

va nguy co cua timg truong hop (xem myc Canh bdo va thdn trong khi dung thudc va Ddc tinh dugc
dong hoc).

Bénh nhiin dii thio dudmng

Khong cin diéu chinh lidu trén bénh nhén déi thao dudmg.
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Tré em

Khéng c6 tac dung dang ké nao khi sir dung tadalafil & tré em trong diéu tri rdi loan cuong duong.
Cich dung

Diing duémg udng.

Vién nén bao phim Tamilan (tadalafil 20 mg) khong phu hgp dé chia nhé nhim dat céc liéu 10 mg, S
mg hodic 2,5 mg. Do d6, khi cin sir dung cdc lidu ndy, nén lya chon thudc khac c6 ham lugng phi
hgp nhu 2,5 mg, 3 mg hodc 10 mg.

CHONG CHI DINH

Min cam vai bt ky thanh phén nao cta thude.

Trong cac nghién ciru lim sang, tadalafil c6 biéu hién lam ting tic dung ha huyét ap cia cac nitrat.
Piéu nay c6 thé do tac déng cong hgp clia céc nitrat va tadalafil trén chu trinh nitric oxid/cGMP. Vi
vdy, chong chi dinh sir dung dong thoi tadalafil voi bat ky dang nitrat hiru co nao (xem muyc Twong
tde, twong ky ctia thudc).

Khong duge sir dung tadalafil cho bénh nhan tim mach nam ma hoat dong tinh duc khéng dugc
khuyén khich. Béc si cin luu ¥ dén nguy co bénh tim tiém 4n do hoat ddng tinh duc & nhimg bénh
nhan c6 s&n bénh tim tir trude.

Nhimg nhém bénh nhén tim mach sau day khong dugc dua vao trong céac thir nghiém lam sang va do
d6 chéng chi dinh sir dung tadalafil véi:

+ Bénh nhén bj nhdi méau co tim trong vong 90 ngay.

+ Bénh nhén bi dau that nguc khéng 6n dinh hodc dau thit ngyc xay ra trong khi quan hé tinh duc.
+ Bénh nhén bj suy tim d 2 hodc niang hon theo hé théng phén loai cua Hiép hdi Tim mach New
York trong vong 6 thang trude.

+ Bénh nhan bj roi loan nhip tim khong kiém soat, ha huyét ap (< 90/50 mmHg) hoac tang huyét ap
khong kiém sodt.

+ Bénh nhan djt quy, trong vong 6 thang trude.

Tadalafil chéng chi dinh cho bénh nhin mét thi giac mot bén mét do bénh thén kinh thj giac thiéu
méu cyuc bd ving trude khong do nguyén nhén déng mach (NAION), bét ké trude dy 6 hay khong
lién quan dén sy phoi nhi®m chét e ché PDES (xem muc Canh bdo va thén trong khi ding thuéc).
Chéng chi dinh dung ddng théi céc chét e ché PDES, bao gbém tadalafil, voi céc chat kich thich
guanylate cyclase nhu riociguat, vi cé thé din dén ha huyét dp c6 triéu chimg (xem myc Tuong téc,

twong ky cua thudc).

CANH BAO VA THAN TRONG KHI DUNG THUOC
Trude khi didu tri véi tadalafil
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Cén phai khai théac bénh sir va kham thuc thé dé chin dodn réi loan cwong duong va xac dinh cac
nguyén nhén tiém 4n trude khi xem xét diéu tri bang thude.

Truéce khi bat diu didu bét ky phuong phap diéu tri réi loan cuong duong nao, béc si cin luu ¥ dén
tinh trang tim mach ctia bénh nhén vi c6 nguy co tim mach lién quan dén hoat déng tinh duc. Tadalafil
¢6 dic tinh gidn mach, din dén giam huyét 4p nhe va thodang qua (xem muc Pdc tinh duoe luc hoe),
do d6 1am ting tac dung ha huyét 4p cla céc nitrat (xem muc Chong chi dinh)

Viée dénh gid réi loan crong duomg nén bao gdm viée xéc dinh céc nguyén nhan tiém 4n va phuong
phap diéu trj thich hop sau khi danh gia y € thich hgp. Hién nay, khong biét tadalafil ¢o higu qua trén
nhimg bénh nhan da phiu thuat ving chiu hoic phiu thuit cit bo tuyén tién liét dé khong bao ton
thin kinh hay khong.

Tadalafil 5 mg — Trudc khi bat diu diéu tri véi tadalafil cho bénh nhén phi dai lanh tinh tuyén tién
liét, bénh nhén can duge kiém tra dé loai trir kha nang méac ung thu tuyén tién liét va danh gid cén
than céc tinh trang tim mach (xem myc Chci'ng chi dinh).

Tim mach

Céc bién ¢b tim mach nghiém trong bao gém: nhdi méu co tim, dt tir do bénh tim, dau thit nguc
khong &n dinh, rdi loan nhip that, dot quy, con thiéu mau cuc bd thoang qua, dau ngyc, danh trémg
nguc va nhip tim nhanh da duoc bao cdo sau khi dua thudce ra thi trudmg va/hodc trong cac thir nghiém
lam sang. Hau hét cac bénh nhan dugc bio co vé nhimg bién c¢b nay déu da cé sin cac yéu té nguy
co tim mach tir truée. Tuy nhién, khéng thé xac dinh chéc chén cac bién ¢b c6 lién quan tryc tiép
dén nhimg yéu & nguy co nay, tadalafil, hoat dong tinh duc hay su két hop cta nhimg yéu t6 nay
hodc céc yéu td khac.

Tadalafil 2.5 mg va 5 mg - O nhimg bénh nhén ding dong thai cc thude chdng ting huyét ap, tadalafil
c6 thé gy giam huyét ap. Khi bat dau diéu tri hang ngay véi tadalafil, can cin nhéc 1am sang thich
hop dé ¢ thé diéu chinh liéu cua thudc chdng tang huyét ap.

Dung ddng thoi thube chen alpha-1 véi tadalafil ¢ thé din dén ha huyét ap triéu chimg & mét sd bénh
nhén. Vi vy, khong khuyén cdo ding ddng thoi tadalafil va doxazosin.

Thij lre

Céc khiém khuyét vé thi gidc, bao gdm bénh hic vong mac trung tim thanh dich (CSCR) va cic
truong hop NAION da duge béo cdo lién quan dén viée sir dung tadalafil va cac chét Gc ché PDES
khac. Hau hét cac truong hgp CSCR déu tyr khoi sau khi ngung tadalafil. Vé NAION, cac phan tich
dit liéu quan sat cho thdy nguy co mic NAION cép tinh tang 1én & nam gi6i bi rdi loan cuong duong
sau khi tiép xdc vai tadalafil hodc céc chét irc ché PDES khéac. Trong truémg hop khiém khuyét thi
gidc ddt ngdt, suy giam thi luc va/hodc bién dang thi giac, bénh nhin nén ngung dung tadalafil va
tham khdo v kién bac si ngay 14p titc (xem muc Chong chi dinh)

Gidm hojic mat thinh lyc djt ngdt
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Céc trudmg hop mét thinh luc ddt ngdt da duge bdo cdo sau khi sir dung tadalafil. Mac di cac yéu tb
nguy co khac xudt hién trong mot s6 truomg hop (nhu tudi tac, dai thao dudmg, ting huyét ap va tién
sir mét thinh luc), bénh nhan nén ngung sir dung tadalafil va tim kiém sy cham soc y té kip thoi trong
truong hop giam hodc mét tinh lue dt ngot.

Suy thédn va suy gan (tadalafil 2,5 mg va 5 mg)

Do sur ting phoi nhiém tadalafil (AUC), kinh nghiém 14m sang con han ché va khéng c6 kha nang
anh huong dén do thanh thai bing thdm phén, liéu dung tadalafil mét 1in mdi ngay khéng duge
khuyén céo & nhimg bénh nhan suy thin nang.

Céc dir lidu 1dm sang vé tinh an toan cua viéc dung tadalafil don liéu trong nhimg nhém bénh nhan
bi suy gan nang (Child-Pugh nhém C) con han ché. Viéc dung thube mét lan mdi ngay chua duge
dénh gia & nhitng bénh nhéan suy gan. Néu c6 chi dinh ké don cho bénh nhan nay, bac si can phai cén
nhéc k¥ gitra lgi ich va nguy co ctia timg trudmg hop.

Suy gan (tadalafil 10 mg va 20 mg)

Céc dir lidu 1am sang vé tinh an toan cua viéc ding tadalafil don liéu trong nhimg nhém bénh nhén
bi suy gan na@ng (Child-Pugh nhém C) con han ché. Néu c6 chi dinh ké don cho bénh nhin nay, bac
sT ¢n phai cén nhic ky gitra loi ich va nguy co cua timg trudmg hop.

Su cwrong cirng va bién dang gidi phiu dwong vit
Bénh nhan bi cuong cimg kéo dai tir 4 gior trés 1én, can duge trg gitp vé y té 1ap tic. Néu chimg cuos
duong vét khong duoc didu trj ngay, ¢6 thé tén hai md duong vat va mét vinh vién kha ning cu
cung.

Tadalafil nén duge sir dung than trong & bénh nhén c6 bién dang giai phidu duong vét (nhu duong vt
gap goc, bénh xo thé hang hay bénh Peyronie) hodc bénh nhén ¢ nhimg bénh ly dé gay cuong dau
duong vét (nhu bénh thiéu mau hdng céu hinh liém, da u tiy, bénh bach ciu).

Sir dung ciing cde thude tre ché CYP3A4

Can than trong khi ké don tadalafil cho bénh nhén dang dung cac thude rc ché CYP3A4 manh (nhu

ritonavir, saquinavir, ketoconazol, itraconazol va crythromycin) do AUC cua tadalafil ting khi dung

phdi hop vai cac thude nay (xem muc Twong tdc, twong ky ciia thuéc).

Tadalafil va cic phwong phép diéu tri rdi loan cwong dwong khic

Tinh an toan va hiéu qué khi phdi hop tadalafil véi céc chit (rc ché PDES khéc hodc cdc phuong phap
didu trj rdi loan cuong duong khéc chua duge nghién ciru. Do do6, khuyén cdo khong nén ding phdi
hop tadalafil véi cac loai thude nay.

Duong Lactose

Thudc ¢6 chira lactose. Bénh nhén c6 vén dé di truyén hiém gip vé khong dung nap galactose, thiéu
hut lactase toan phin hodc kém hip thu glucose-galactose khong nén ding thudc nay.

Natri
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Thuée nay chira it hon 1 mmol natri (23 mg) trén mdi vién thudc, nghia la vé co ban “khong chira

natri”.

SU DUNG THUOC CHO PHU NU' CO THAI VA CHO CON BU

Khéng c6 chi dinh tadalafil cho phu ni.

Phy nir mang thai

Hién chua c6 nhiéu dir liéu vé viéc sir dung tadalafil & phu nit mang thai. Nhimg nghién ciru trén
dong vit cho théy thubc khong gay hai tryc tiép hoic gidn tiép dén su mang thai, sy phét trién cta
phoi hay bao thai, qué trinh sinh né hodc sau sinh. Thén trong khi sir dung thude cho phu nit mang
thai, t6t hon la tranh diing,

Phu nir cho con bu

Dit lidu vé duoc lue hoe/dde tinh hién & dong vét cho thdy tadalafil duge bai tiét vao sita. Khong thé
loai trir nguy co ddi véi tré dang bt me. Khong nén st dung tadalafil trong théi gian cho con bi.
Kha niing sinh sin

Anh huémg di duoc ghi nhén khi thir nghiém trén ché cho thay lam suy giam kha néng sinh san. Hai
nghién ciru 1am sang tiép theo cho thiy téc ddng nay khong chic chin xay ra trén nguoi, mic di nong

d tinh triing quan sat thiy giam & mot s6 nam gioi.

ANH HUONG CUA THUOC LEN KHA NANG LAI XE, VAN HANH MAY MOC

Tadalafil c6 tac dong khong dang ké trén kha nang 14i xe hodc van hanh may mac.

Mic du cac thir nghiém lam sang, ty 1€ cac bao céo vé chéng mét & nhém dung gia duoc va tadalafil
la twong ty nhu nhau, nhung bénh nhan nén biét ¢ phan (mg nhu thé nao véi tadalafil trude khi lai
xe hay van hanh may moc.

TUONG TAC, TUONG KY CUA THUOC

Twong tic

Nhiéu nghién ciru vé twong tac thude duge thye hién véi tadalafil 10 mg va/hogc 20 mg duge mé ta
dudi day. Trong céc nghién ciru tuong tac thudce chi sir dung tadalafil liéu 10 mg, khong thé loai trir
hoan toan cac tuoﬁg tac ¢6 ¥ nghia lam sang & liéu cao hon.

Tic dong ciia cac thude khac dbi voi tadalafil

Cdc chdt i ché Cytochrome P450

Tadalafil duoc chuyén héa chit yéu boi CYP3A4, Chat irc ché chon loc CYP3 A4 - ketoconazol (liéu
200 mg mdi ngay) khi ding phdi hop véi tadalafil Iam ting gap doi AUC va 15% Cmax cua tadalafil
10 mg so v&i khi stir dung don ddc tadalafil. Ketoconazol (lidu 400 mg mdi ngay) lam ting 4 1an AUC
va 22% Cmax cua tadalafil 20 mg.
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Ritonavir, mét chét tc ché protease (liéu 200 mg x 2 lin/ngay), 1a chét tc ché CYP3A4, CYP2CO,
CYP2C19, va CYP2D6, lam ting 2 ldn AUC ma khong c6 thay dbi vé Cmax cua tadalafil 20 mg.
Mac du céc tuong téc cy thé chua duge nghién ciru, nhung cin than trong khi sir dung déng thoi cac
protease khac nhu saquinavir va chat c ché CYP3A4 khic nhu erythromycin, clarithromycin,
itraconazol va nude €p budi voi tadalafil vi ¢6 thé lam tang néng do cua tadalafil trong huyét twong.
Do do, tan suét céc the dung khong mong muén ciing ¢6 thé ting.

H¢ vdn chuyén

Vai trd cua céc chét van chuyén (nhu p - glycoprotein) trong viéc phan huy tadalafil chua duoc biét
rd. Vi vdly, c6 kha nang xay ra twong téc thube do tre ché chit van chuyén.

Cdc chdt cam img Cytochrome P450

Mot chét cam img CYP3 A4, rifampicin, lim giam AUC cia tadalafil t¢i 88% so véi khi sir dung don
dc tadalafil 10 mg. Viée giam AUC c6 thé 1am giam tac dung cta tadalafil, tuy nhién, mirc 4 giam
chua xdc dinh. Céc chét cam (mg CYP3A4 khac nhur phenobarbital, phenytoin va carbamazepin ciing
c6 thé lam giam ndng d6 ciia tadalafil trong huyét turong.

Anh hwing ciia tadalafli d6i véi nhimg thudc khic

Cdc nitrat

Trong céc nghién ciru 1am sang, tadalafil (5 mg, 10 mg va 20 mg) da duoc chimg minh lam tang tic
dung ha huyét ap cua céc nitrat. Do do, chéng chi dinh str dung tadalafil cho bénh nhan dang ding
bat ky dang nitrat hiru co ndo. Dya trén két qua cua mot thir nghiém lam sang, trong d6 150 ddi tuong
dugc chi dinh dung liéu hang ngay tadalafil 20 mg trong 7 ngay va 0,4 mg nitroglycerin dat dudi ludi
tai céc thoi diém khac nhau, sy twong tic thude kéo dai trén 24 gio va khong con phat hién sau 48
tiéng tir khi udng tadalafil liéu cudi cung. Vi vdy, trong trudmg hop bénh nhén d sir dung tadalafil
(2,5 mg - 20 mg) va viéc sir dung cac nitrat duge cho la giai phap can thiét trong tinh hudng de doa
tinh mang, can it nhat 48 tiéng sau lidu sir dung tadalafil cudi ciing truée khi xem xét sir dung nitrat.
Trong nhing truong hop nhur vdy, nitrat chi nén dugc sir dung véi sy gidm sat y té chit ché va theo
d6i huyét dong thich hop.

Cdc thubc ha huyét dp (bao gém thuéc chen kénh calci)

Vige sir dung dong thoi doxazosin (4 va 8 mg mdi ngay) véi tadalafil (liéu 5 mg dung hang ngay va
liéu don 20 mg) lam téng tic dung ha huyét 4p cua thudc chen alpha nay mdt cach déang ké. Tac dong
nay kéo dai it nhat 12 gi® va c6 thé co tridu chimg, bao gém nght. Vi vy, phdi hop nay khong duge
khuyén céo.

Trong cdc nghién ciru tuong tac thude duge thue hién trén mot sb it ngudi tinh nguyén khoe manh,
nhiing tac dung nay chua dugc bio cdo véi alfuzosin hodc tamsulosin. Tuy nhién, nén than trong khi
sir dung tadalafil cho nhitng bénh nhén dang dung bét cir thude chen alpha nao, dic biét 1a vai ngudi
cao tubi. Nén bét dau diéu trj voi lidu thip nhét va diéu chinh ting din.
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Trong céc nghién ciru duge ly lam sang, kha néng tadalafil lam ting tac dung ha huyét ap cua céc
thudc ha huyét ap ciing da dugc khao sat. Cac nhom thude ha huyét ap chinh da duge nghién ciru,
bao gdm thudc e ché kénh calci (amlodipin), thubc rc ché men chuyén angiotensin (ACE)
(enalapril), thudc rc ché thy thé beta - adrenergie (metoprolol), l¢i tiéu thiazid (bendrofluazid) va
thudc trc ché thu thé angiotensin II (bao gdm céc loai va lidu khac nhau, ding don chat hay phéi hop
véi céce thiazid, thude tre ché kénh calei, thude chen beta, va/hogic thude chen alpha). Sir dung tadalafil
10 mg (ngoai trir cc thir nghiém véi cdc chat (rc ché thy thé angiotensin 11 va amlodipin sir dung liéu
tadalafil 20 mg) khéng c6 twong tic c6 ¥ nghia ldm sang vdi bat ky nhom nao ké trén. Trong mdt
nghién ciru dugce ly 1am sang khac, tadalafil 20 mg da duge nghién ciru két hop véi 4 nhém thube
didu trj ting huyét ap. O nhing ddi tuong dung nhiéu loai thudc ha huyét ap, sy dao dong vé huyét
ap thodng qua xuéit hién ¢6 lién quan dén muirc d¢ kiém soat huyét ap. Déi tugng nghién ctru ¢6 huyét
ap duoc kiém sodt tot thi viéc ha huyét ap t6i thiéu va tuong ty nhu & ngudi khoe manh. Déi tugng
nghién ctru ¢ huyét ap khong duge kiém soat thi mac giam sé& 16m hon, mac du mire giam nay khong
lién quan dén céc triéu chimg ha huyét ap & phén 1on di tugng. Bénh nhén sir dung ddng thoi tadalafil
20 mg vdi cac loai thude ha huyét ap c6 thé giy ha huyét ap, thuomg giam nhe va khong c6 ¥ nghia
ldm sang (trir truomg hop thude chon alpha). Phén tich dit liéu & pha 3 cta céc thir nghiém 1am sang
cho thiy khong c6 su khac nhau vé tac dung khong mong mudn & bénh nhéin dung tadalafil ¢6 hodc
khong cung véi céc thube ha huyét p. Tuy nhién, cin phai c6 &1 khuyén thich hop cho bénh nhén
vé kha nang c6 thé xay ra ha huyét ap khi dung dong thoi tadalafil véi cac thube ha huyét ap.
Riociguat

Céc nghién ctru tién 14m sang cho thiy téc dung ha huyét dp toan than tang khi sir dung dong théi cac
thude e ché PDES véi riociguat. Trong céc nghién ciru 1dm sang, riociguat da dugc chimg minh lam
tang tac dung ha huyét 4p cua thube e ché PDES. Khong ¢6 bing chimg vé loi ich lam sang cua sy
két hop nay trong quin thé nghién ciru. Chéng chi dinh sir dung dong théi riociguat véi cac thude e
ché PDES, bao gbm tadalafil.

Cdc chat e ché 5- alpha reductase

Trong mét thir nghiém lam sang so sanh tadalafil 5 mg dung cung finasterid 5 mg véi gia dugc dung
cung finasterid 5 mg trong viéc giam cdc tri¢u chimg tang san lanh tinh tuyén tién liét, khong cé tac
dung khong mong mudn méi nao duoc xéac dinh. Tuy nhién, vi chua c6 nghién ciru hoan thién danh
gia tuong tac gilra tadalafil va cac chét e ché 5-alpha reductase (5-ARI) nén than trong khi ding
déng thoi tadalafil véi cac 5-ARLL

Cdc co chat CYPIA2 (nhu theophylline)

Trong nghién ctru duge 1y 1dm sang, Khi ding tadalafil 10mg cung vai theophyllin (chét e ché
phosphodiesterase khong chon loc) khong thdy c6 tuong tac duge dong hoc. Tac dung dugc luc hoc
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duy nhét la nhip tim ting nhe (3,5 nhip/phut). Mac du tac dong nay khong dang ké va khong gdy anh
hwéng rd rét trén 1am sang & thir nghiém nay, cin can nhic khi sir dung dong thoi cac thude nay.
Ethinylestradiol va terbutaline

Tadalail da duoc chimg minh lam téng sinh khi dung duomg udng cua ethinylestradiol, két qua tuong
tir @i véi terbutalin duomg udng, mic di khong chic chan co tac dong trén lam sing.

Ruou

Nong 4% con (ndng 49 t6i da trung binh trong mau 1a 0,08%) khong bj anh huong khi sir dung déng
thoi voi tadalafil (10 mg va 20 mg). Ngoai ra, khéng c6 thay dbi nao vé nong 6 cia tadalafil sau 3
gio ding thudce ddng thoi véi ruou. Thire nghiém da ding theo cach lam ting t6i da tée dd hip thu
ruou (nhin &n qua dém va khéng an gi trong 2 gid sau khi udng rugu). Tadalafi 20 mg khong lam
ting thém muc dd ha huyét ap trung binh do rugu (nam gidi 80 kg udng véi - lugng 0,7 g/kg hodc
khoang 180 mL rugu vodka 40%), quan sat th&‘iy ¢6 chong mat tu thé va ha huyét ap tu thé dimg o
mdt vai dbi tuong nghién ciru. Khi sir dung tadalafil chung v&i mét lugng rugu nho (0,6 g/kg), khong
thdy ¢6 ha huyét ap va chéng mit xay ra véi tin sudt nhur khi chi ubng ruou. Tac dong cla ruou dbi
v6i chire ning nhan thirc khong thay déi khi dung cung tadalafil 10 mg.

Cdc thuée chuyén héa boi Cytochrome P450

Tadalafil khong gay ra su trc ché hay cam img c6 y nghia lam sang do thanh thai ctia cac thude chuyén
héa b cée CYP450. Céc nghién ciru da khing dinh ring tadalafil khéng trc ché hay cam {mg céc
CYP450 bao gom CYP3A4, CYPIA2, CYP2D6, CYP2EIL, CYP2C9, va CYP2C19

Cdc co chdt CYP2C9 (nhu R-warfarin)

Tadalafil (10 mg va 20 mg) khéng cé anh hudomg dang ké vé mat 1am sang khi sir dung chung véi S-
warfarin hodc R-warfarin (co chit cia CYP2C9) va khéng anh huong dén sy thay ddi thoi gian

prothrombin do warfarin tao ra.
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Aspirin |
Tadalafil (10 mg va 20 mg) khong lam tang thém thoi gian chay mau do acid acetyl salicylic ta%? A
Céc thude diéu tri ddi thdo duomg p
Céc nghién ciru cu thé vé tuong tac véi cac thude tri dai thao duong chua dugce thye hién.
Twong ky

Do khong c6 céc nghién ctu vé tinh twrong ky ctia thube, khong duge tron 1an thude nay véi cac thude
khac.

TAC DUNG KHONG MONG MUON CUA THUOC

Tém tit hd so an toan

Céc tac dung khong mong mudn thudmg gap nhit duge béo cédo & bénh nhin ding tadalafil 1a nhirc
diu, kho tiéu, dau lung va dau co, tan sudt gap phai ting khi liéu dung ting. Céc tdc dung khong
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mong muén dugc bdo cdo thodng qua va thuong nhe hodc trung binh. Phan 16 céc truomg hop dau
déu khi dung tadalafil 1 1an/ngay trong vong 10 dén 30 ngay déu tién ké tir khi bat dau diéu tri.

Bang danh séch cac tac dung khéng mong mudn

Céc tac dung khong mong muén dugc ghi nhan tir cac bao cdo ty phat va trong céc thir nghiém lam
sang c6 kiém chimg gia duoc (bao gdm téng cdng 8022 bénh nhin sir dung tadalafil va 4422 bénh
nhén ding gia dugc) dbi vai phuong phép diéu tri theo yéu cdu va mdt lin mdi ngay ddi voi chimg
roi loan cuong duong va phuong phap diéu tri mdt 1an mdi ngay d6i voi chimg phi dai lanh tinh tuyén
tién liét.

Céc loai tan suat duge xac dinh theo quy ude nhu sau: rét thuong gap (>1/10), thuong gap (>1/100
dén <1/10), it gap (>1/1000 dén <1/100), hiém gap (>1/10000 dén <1/1000), chua biét (khong thé

ude tinh tir dit lidu c6 sén).

Bing tac dyng khéng mong muén ciia thude

FEN

Phan loai theo hé | Thuong gap | It gap (=1/1000 | Hiém gap | Chua biét (khong
co quan (=1/100 dén | dén <1/100) (=1/10000  dén | thé udc tinh tir dix
<1/10) <1/1000) liéu c6 sin)
R&i loan hé mién Céc phan img qua | Phi mach?
dich mén
Roi loan hé than | Pau dau Chéng mat Pot quy' (bao
kinh gbm hién tugng
Xuét huyét), ngét,
con thiéu méau
cuc by thoang
qua’, dau nira
dau?, dong kinh?,
chimg mét tri nhé
thoang qua.
R&i loan mat Nhin mo Khiém khuyét thi | Bénh hic vong
Cam gidc duge | gidc, sung mi| mac trung tim
md ta nhu dau | mit, xung huyét | thanh dich.
mat két mac,
NAION?,  tic
mach vdng mac.
R&i loan tai va mé U tai Mt thinh lyc dot
dao ngét
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tiét niéu

R6i loan tim' Nhip tim nhanh, | Nh6i mau co tim,
danh tréng nguc | dau thit nguc
khéng 6n dinh?,
loan nhip that?
R6i loan mach | Dé mat Ha huyet ap’,
mau tang huyét ap
R6i loan hé hép, | Ngat mii Kho tha, chay
ngye va trung thit mau cam
Roi loan hé tiéu Chimg kho tiéu | Pau bung, buén
héa nén, noén, trao
nguge da day
thuc quan
Roi loan da va mé Phat ban Chimg may day,
dudi da héi chimg
Stevens -
Johnson?,  viém
da tréc vay?, ting
tiét md hoi.
R&i loan hé co | Pau lung, dau co,
xuong va mé lién | dau  cac  déu
két xuong
Roi loan thin va Tiéu ra mau

R&i loan hé sinh

duc va vu

Cuong  duong
kéo dai

Chirng cuong
duong, chay méu
& duong vét, mau

trong tinh dich

Cac rdi loan
chung va tai noi
dung thube

Dau nguc', phu

ngoai vi, mét moi

Phu mat?, tir vong
do ngung tim dot
ngot'?

(1) Hau hét cac bénh nhén da cé cac yéu to nguy co tim mach tir trude.

(2) Céc phan {mg phy dugce béo cdo qua theo doi hau mai khong duge ghi nhan trong cac thir

nghiém lam sang kiém chimg gia duoc.

(3) Bugce ghi nhén thuong xuyén & bénh nhén dung tadalafil khi d udng cac thude ha huyét ap.
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Mo ta cac tic dung khéng mong mubn chon lgc

C6 sy tang nhe ty 1¢ bt thuomg trén dién tim dd, chi yéu la nhip tim chdm xoang, da duge bao cdo
& bénh nhan diéu tri voi tadalafil 1 1An/ngay so véi gia duge. Hau hét céc bét thuémg trén dién tim
dd khéng lién quan dén tac dung khéng mong mudn.

Théng bdo ngay cho bdc sy hodc diwgc s khi gip cdc tic dung khong mong muon nhw trén khi sie
dung thuée hodc bdo cdo cdc phin g cé hai cia thube vé Trung tim Théng tin thuic va Theo
ddi phén teng cé hai ciia thuéc (ADR) Québc Gia.

QUA LIEU VA CACH XU TRI

Nhimg liéu don cho dén 500 mg tadalafil d& dugc thir nghiém trén ngudi khoé manh va liéu nhiéu
lan mdi ngay lén dén 100 mg da dugce dang cho bénh nhan. Céc tac dung khéng mong mudn xay ra
ciling tuong tu nhu khi dung lidu thifl.p hon.

Trong trudmg hop qua liéu, cac bién phap hd trg tiéu chudn can duge thyc hién tiy theo yéu céu.
Thim tach mau gop phan khong dang ké vao viée thai trir tadalafil.

PAC TINH DUQC LUC HQC

Nhém duge 1v: Nhém tiét niéu, thude diéu tri rdi loan cuong duong

Mi ATC: GO4BE0S

Co ché tic dung

Tadalafil 1a chét tc ché chon loc c6 hdi phuc guanosin monophosphat vong (¢cGMP) - dic hi¢u trén
phosphodiesterase type 5 (PDES). Khi kich thich tinh duc din dén phong thich nitric oxid tai chd, sy
trc ché PDES do tac dong cua tadalafil lam ting ndng do ¢cGMP trong thé hang. Diéu nay din dén
gidn co tron va lam ting dong mau vao mé duong vat, tir d6 tao ra sy cuong cing.

Tadalafil khong c6 tac dung diéu trj rdi loan cuong duong khi khéng c6 kich thich tinh dyc.
Tadalafil 5 mg - Tac dung cua viée irc ché PDES dbi voi ndng do cGMP trong thé hang ciing dugc
quan sat thiy trong co tron cua tuyén tién liét, bang quang va mach mau dén. Két qua la gian mach
lam tang twéi méu, ddy c6 thé 1a co ché lam giam cdc triéu chimg cia tang san lanh tinh tuyén tién
liét. Nhimg tac dung trén mach mau c6 thé dugc b sung béng cach trc ché hoat dong than kinh huémg

tim ciia bang quang va gidn co tron cua tuyén tién liét, bang quang.

Téc dung dwgc lye hoc

Céc nghién ctru in vitro cho thiy tadalafil rc ché chon loc PDES. PDES la mét men dugc tim thiy
trong co tron thé hang, co tron mach mau, tang, co xuong, tiéu céu, than, ph-f)i va tidu ndio.

Téc ding cua tadalafil trén PDES manh hon trén cic phosphodasterase khac. Tac dong cua tadalafil
trén PDES manh gép hon 10000 lén so véi PDE1, PDE2 va PDE4 la nhimg men tim thiy trong tim,
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ndo, mach méu, gan va nhitng co quan khac. T4c dong cua tadalafil trén PDES manh gap hon 10000
l4n so v&i PDE3 1a men tim thdy trong tim va mach méu. Tinh chon loc ctia PDES so véi PDE3 rét
quan trong vi PDES 1a mdt men lién quan téi su co bop tim. Ngoai ra, tadalafil c6 tac dong trén PDES
manh hon khoang 700 lan so v&i PDE6 la mt men tim thz"iy trén vOong mac va c6 vai tro tai nap hinh
anh. Tadalafil ¢6 tac dong manh hon trén PDES gip hon 10000 lan so véi cac men tir PDE7 dén
PDE10.

PAC TINH DUQC PONG HQC

Hip thu

Tadalafil dugc hép thu nhanh chong sau khi uéng va néng do téi da trung binh trong huyét twong
(Cmax) dat duoc khoang 2 gir sau khi udng. Sinh kha dung tuyét ddi cua tadalafil duong udng chua
duoc xac dinh.

Tbc ¢ va mic d hip thu cia tadalafi khong bj anh huéng bai thirc 4n, do do tadalafil ¢6 thé ung
cing hoiic khong ciing thire an. Theri diém sir dung thube (budi sang so véi budi t6i) khdng anh huémg
dang ké trén 1am sang d6i voi toc dd va mirc do hap thu thude.

Phin bo

Thé tich phan b6 trung binh cta thude khoang 63 lit, chimg 6 tadalafil duge phan b dén cac mo. O
ndng 46 diéu tri, 94% tadalafil trong huyét tuong gin véi cac protein. Sy gén voi protein khong bj
anh hudng bai chire niing than.

Dudi 0,0005% liéu dung xuét hién trong tinh dich ctia ngudi khoe manh.

Chuyén héa

Tadalafil dugce chuyén hoa chii yéu bai cytochrom P450 (CYP) 3A4. Chéit chuyén héa chinh trong
tudn hoan 12 methylcatechol glucuronid. Chét chuyén héa nay c6 tac dong kém hon it nhat 13000 lan

so véi tadalafil d6i voi PDES. Do d6, xem nhu khong c6 tac dung 14m sang & ndng d6 chét chuyén
héa duge quan sét.

Thai trir

D thanh thai trung binh khi sir dung bing dudmg udng cia tadalafil 14 2,5 lit/gir va thoi gian ban
thai trung binh 1a 17,5 gi® trén nguoi khée manh. Tadalafil dugce bai tiét chi yéu dudi dang nhimg
chét chuyén hoa khong tac dung, chii yéu trong phén (khoang 61% lidu dung) va luong it hon trong
nudc tiéu (khoang 36% liéu dung).

Tuyén tinh/Phi — tuyén tinh

Duoc dong hoc cua tadalafil trén nhitng ngudi khoe manh tuyén tinh theo thai gian va lidu luong.
Trong khoang lidu tir 2,5 dén 20 mg. AUC s& ting ti 1¢ thuan vdi liéu dung. Nong d¢ thude trong
huyét trong dat 6n dinh trong vong 5 ngay khi dung thude 1 ldn/ngay. Dugc dong hoc dugce xac dinh
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trén bénh nhan bi rdi loan cuong duong tuong tu nhu duge dong hoc trén nhimg ngudi khong bi roi
loan cuong duong.

Duge ddng hoc & ciac dbi twgng bénh nhin dic biét

Nguwoi cao tubi

Nguoi cao tudi khoe manh (65 tudi trer 1én) co dd thanh thai tadalafil duong udng thAp hon, din dén
AUC 1ém hon 25% so véi ngudi khoe manh tudi tir 19 dén 45. Anh hudng cia do tudi khéng c6 v
nghfa lam sang va khong cén phai diéu chinh lidu dung.

Nguwoi suy than

Trong mét thir nghiém l4m sang vé duge lye hoc sir dung lidu don tadalafil (5 — 20 mg), AUC gén
gdp doi & bénh nhan suy thin nhe (¢ thanh thai creatinine 1a 51 dén 80 ml/phit) hoac trung binh (dd
thanh thai creatinine 1 31 dén 50 ml/phit) va & bénh nhén suy thin & giai doan cudi dang chay than
nhan tao. O nhimg bénh nhéin thAm phan méau, Cmax cao hon 41% so v&i ngudi khée manh. Thim
phin mau tdc dong khong dang ké ddi vdi thai trir tadalafil.

Nguwoi suy gan

AUC cua tadalafil & bénh nhén suy gan nhe va trung binh (Child-Pugh nhém A va B) tuong duong
voi AUC cua ngudi khée manh khi sir dung liéu 10 mg. Céc dir liéu l1am sang vé tinh an toan cua
tadalafil & bénh nhén suy gan ning (Child-Pugh nhém C) con han ché. Khi ké don tadalafil cho nhimg
bénh nhan nay, can cin nhic gitra loi ich va nguy co ciia timg truomg hop. Chua ¢6 dir liéu vé viée
str dyung tadalafil 1 1an/ngay cho bénh nhén suy gan. Néu tadalafil dugc ké don 1 lan/ngay, cén can
nhéc giita loi ich va nguy co cla timg trudmg hgp. Hién nay chua c6 dit liéu vé chi dinh lidu tadalafil
cao hon 10 mg cho bénh nhén suy gan.

Bénh nhan dai thdo dwong

AUC cua tadalafil & bénh nhéan dai thao dudng thap hon khoang 19% so véi AUC ciia ngudi binh
thuong khoe manh. Tuy vdy, su khac biét nay khéng can phai diéu chinh lidu.
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Bao quan dudi 30°C, noi khé rdo va tranh anh sang. —_—

HAN DUNG
36 thang ké tir ngdy san xudt.
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TIEU CHUAN CHAT LUQNG: USP

TEN, PIA CHI CUA CO SO SAN XUAT THUOC
San xudt tai An Dé boi
Pell Tech Healtheare Pvt. Ltd
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